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Sammendrag  
Hensikt: Hovedhensikten med denne studien var å undersøke forekomst av 
uoverensstemmelser i legemiddellistene hos pasienter med kompleks behandling ved 
innleggelse på Generell indremedisinsk sengepost, Oslo universitetssykehus, Ullevål. Det ble 
videre undersøkt i hvilken grad legemiddelrelaterte problemer (LRP) ble oppdaget av klinisk 
farmasøyt ved sengeposten som følge av identifiserte uoverensstemmelser, og om eventuelle 
LRP kunne kobles til innleggelsesårsak.  
Metoder: Pasienter med minst fire faste legemidler fra to ulike terapiområder ble fortløpende 
inkludert i perioden 01.09.14-15.02.15. Første del av «integrated medicines management» ble 
benyttet til samstemming av legemiddellister, ved enten standardisert legemiddelintervju eller 
ved innhenting av aktuelle legemiddellister fra relevant omsorgsnivå. Legemiddelliste, 
journalført av lege ved innleggelse på sykehuset, ble sammenlignet med legemiddelliste 
kartlagt av masterstudent ved legemiddelintervju/kontakt med relevant omsorgsnivå. 
Manglende svar mellom disse listene ble registrert som uoverensstemmelser. En klinisk 
farmasøyt utførte standardiserte legemiddelgjennomganger basert på oppdaterte 
legemiddellister og kartla potensielle LRP. Andel (%) av potensielle LRP identifisert som 
følge av påviste uoverensstemmelser ble målt, og det ble foretatt en enkel, tverrfaglig 
vurdering om det var «mulig» eller «usannsynlig» sammenheng mellom påviste LRP og 
innleggelsesårsak(er). Ved innleggelse ble det tatt blodprøver av samtlige pasienter for 
farmakogenetisk analyse av CYP2D6 ved Senter for Psykofarmakologi, Diakonhjemmet 
Sykehus, og resultatene fra denne analysen ble tatt med i vurderingen om LRP hadde mulig 
sammenheng med innleggelsesårsak(er). 
Resultater: Totalt 120 pasienter ble inkludert i studieperioden (60 av hvert kjønn). Det ble 
avdekket minst én uoverensstemmelse hos 94,2 % av pasientene. Av de 1359 LRP som ble 
registrert av klinisk farmasøyt ble 99 (7,3 %) oppdaget som følge av identifiserte 
uoverensstemmelser. Totalt 25 pasienter (20,8 %) ble vurdert å ha LRP som kunne ha «mulig 
sammenheng med innleggelsesårsak». For to av pasientene ble LRP avdekket og 
sammenheng med innleggelsesårsak vurdert som «mulig» på grunn av informasjon om 
CYP2D6-genotype.  
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Konklusjon: Denne studien avdekket at mer enn 9 av 10 indremedisinske pasienter med 
kompleks behandling hadde minst én uoverensstemmelse i sine legemiddellister ved 
sykehusinnleggelse. En vesentlig andel av LRP og LRP-assosierte innleggelser ble identifisert 
som følge av korreksjon av legemiddellister ved samstemming. Dette viser at 
uoverensstemmelser kan ha stor klinisk betydning, ikke bare for legemiddelbehandlingen i 
seg selv, men også for å sikre at viktige LRP blir oppdaget og håndtert i forbindelse med 
sykehusinnleggelser.  
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English summary 
Aim: The main purpose of this study was to investigate the occurrence of discrepancies in 
drug regiments in patients with complex treatment on admission to General internal medicine 
ward at Ullevål University Hospital in Oslo, Norway. The study also examined the extent to 
which drug related issues were discovered by clinical pharmacists at the ward as a results of 
identified discrepancies, and if any drug related issues could be connected to the cause of 
hospitalization.  
Methods: Patients with at least four permanent medicines from two different therapeutic areas 
were consecutively included in the period 01.09.14-15.02.15. The first part of the model 
“integrated medicines management” was used for medication reconciliation, using a 
structured interview of the patient or by obtaining a current drug list. The drug regimen, 
recorded by a physician at admission to the hospital, was compared with the patient’s medical 
history discovered through the interview. Errors between these lists were registered as 
discrepancies. A clinical pharmacist preformed standardized reviews based on updated drug 
regiments to identify potential drug related issues. Proportion (%) of potential drug related 
issues identified as a result of discrepancies were measured and it was made a simple, 
multidisciplinary assessment whether it was “possible” or “unlikely” connection between the 
identified drug related issues and cause(s) of hospitalization. Blood samples were collected 
from all patients when they were admitted to the hospital to preform pharmacogenomic 
analysis of CYP2D6 at the Center for psychopharmacology at Diakonhjemmet hospital, and 
the results from this analyze were taken into consideration on drug related issues could have a 
possible connection with the cause of hospitalization.  
Results: A total of 120 patients were included in the period of the study (60 men and 60 
women). It was uncovered at least one deviation in 94.2 % of the patients drug regimens. Of 
the 1359 drug related issues registered by the clinical pharmacist were 99 (7.3 %) discovered 
as a result of identified discrepancies. A total of 25 patients (20.8 %) were considered to have 
drug related issues that could have “possible connection with cause of hospitalization”. Two 
of the patients had drug related issues registered and considered as “possible connection with 
the cause of hospitalization” because of information about their CYP2D6 genotype. 
Conclusion: This study revealed that more than 9 out of 10 internal medicine patients with 
complex treatment had at least one discrepancy in their drug regiments by hospitalization. A 
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significant part of drug related issues and drug related issues with a possible connection with 
the cause of hospitalization were identified as a result of the correction of drug regiments after 
the interviews. This indicates that discrepancies may have great clinical significance, not only 
for drug treatment itself, but to ensure that important drug related issues are detected and 
handled when patients are admitted to the hospital.  
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Forord 
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dere har vært positive og støttende gjennom hele studien. 
Takk til alle ansatte ved Generell indremedisinsk sengepost, OUS, Ullevål for at jeg fikk lov 
til å utføre studien hos dere. Takk for et hyggelig arbeidsmiljø på sengeposten.  
Takk til familie og venner for støtte og oppmuntring både gjennom masteroppgaven og resten 
av studiet, deres forståelse og motiverende ord har vært avgjørende for meg de siste fem 
årene. En spesiell takk til Line, Josefine, Henriette, Marte, Bendik og Erlend for mange 
hyggelige stunder gjennom de fem siste årene, uten dere hadde ikke farmasistudiet vært det 
samme.  
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1 Introduksjon 
 Legemiddelbruk i Norge i dag 1.1
Legemiddelbruk blir stadig mer komplisert for den enkelte pasient (1). Ved økende alder øker 
legemiddelbruken og behandlingen blir mer omfattende (2). Økt sykelighet og bruk av mange 
legemidler kan føre til problemer for pasienten, både praktisk i forhold til å håndtere 
legemidlene og fysiologisk med økt bivirkningsrisiko og interaksjonsproblematikk (3). I 2011 
ble det forskrevet minst ett reseptbelagt legemiddel til om lag 70 % av befolkningen, og i den 
eldre delen av befolkningen (≥65år) var denne andelen ca. 90 % (2). I gruppen fra 65 år og 
oppover fikk 21 % forskrevet mer enn 10 legemidler på resept i 2011 (2).  
Den forventede levealder i Norge øker (4). Med en økt andel eldre i befolkningen kan det 
derfor antas at den komplekse legemiddelbruken vil fortsette å øke i takt med stigende 
levealder. 
 Overføring av legemiddelopplysninger i 1.2
helsetjenesten 
I Norge har fastlegen en sentral rolle for å sikre helhetlige og koordinerte helsetjenester (5). 
Mange pasienter kommer i kontakt med flere ulike leger både i primærhelsetjenesten på 
legekontor, legevakt og i spesialisthelsetjenesten (5). Ved flere instanser innblandet kan det 
bli problematisk for fastlegen å ha oversikt over pasientens totale sykdomsbilde og 
legemiddelbehandling. Dersom flere leger er innblandet i diagnostisering og behandling er det 
viktig at det er god kommunikasjon mellom de ulike instansene, slik at fastlegen får en 
fullstendig oversikt over pasientens helse. Fastlegen står med hovedansvaret for behandlingen 
av sine pasienter, og uten all informasjon om pasientens legemiddelbruk vil ikke fastlegen 
kunne utføre denne delen av jobben tilstrekkelig. En studie fra 2002, utført i primærapotek på 
Hamar, viste at 70 % hadde legemiddellister der det var flere enn én forskrivende lege 
involvert (6). I tillegg til reseptbelagte legemidler, som kan være forskrevet av ulike leger, kan 
pasienter bruke reseptfrie legemidler, naturlegemidler og helsekostprodukter. Med mindre den 
enkelte pasient opplyser om bruk av slike preparater, og fastlegen journalfører dette, vil ikke 
fastlegen ha en fullstendig oversikt over hva pasienten bruker.  
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Flere studier viser at informasjonsoverføring av legemiddelopplysninger ved skifte av 
omsorgsnivå ofte er mangelfull (7-10). Ved innleggelse på sykehus er det viktig at det blir 
innhentet opplysninger om pasientens legemiddelbruk, enten fra pasienten selv eller fra annet 
omsorgsnivå. Det er da viktig at legemiddellister er oppdatert så feilmedisinering kan unngås 
under sykehusoppholdet, og for å unngå at pasienten blir skrevet ut fra sykehuset med en 
legemiddelliste som er skrevet på et manglende grunnlag. Det er derfor viktig med gode 
rutiner for hvordan legemiddelinformasjon blir innhentet på sykehus. En legemiddelliste er 
ikke nødvendigvis tilstrekkelig med informasjon i seg selv og det burde, i de tilfellene der det 
er mulig, utføres legemiddelintervju med pasienten for å kartlegge faktisk bruk av legemidler 
før innleggelsen. Dersom pasienten ikke har håndtert legemidlene selv før innleggelse bør 
personen(e) som har stått for legemiddelhåndteringen intervjues. I tilfeller der 
legemiddellisten ikke er fullstendig ved innleggelse er det en risiko for at videre behandling 
kan bli feil. Legemidler som ikke står på medisinlisten ved utskriving fra sykehus kan bli 
antatt av neste behandlernivå som vurdert og seponert under sykehusoppholdet. Dersom 
behandlende lege ved sykehuset ikke har hatt oversikt over alle legemidlene som pasienten 
har brukt før innleggelse kan legemidler, som pasienten har brukt, bli seponert uten at dette er 
et bevisst valg fra sykehuslegen.  
 Multidose 1.3
På begynnelsen av 1990-tallet ble det innført multidose i Norge (11). Multidose er doseposer 
med legemidler pakket til den enkelte pasient, til fastsatte tidspunkt. Dette skal være et 
hjelpemiddel for å sørge for at rett legemiddel blir tatt på riktig tidspunkt. Det er grunn til å 
anta at ved tilstrekkelig kommunikasjon mellom ulike helseinstanser kan multidose bidra til 
trygg og riktig legemiddelbruk.  
I 2013 var det registrert ca. 65 000 multidosebrukere i Norge, om lag 80 % av disse fikk hjelp 
til å håndtere legemidlene av hjemmesykepleie (12). For at multidose skal fungere optimalt er 
det viktig at det er god kommunikasjon mellom fastlege, og eventuelt andre forskrivere, og 
multidoseapoteket som pakker multidoseposene. Ved manglende kommunikasjon fra ulike 
helseinstanser er det en risiko for at multidosen ikke inneholder legemidler fra den siste 
oppdaterte legemiddellisten. En studie fra 2003, utført på 53 pasienter som anvendte 
multidose, viser at mangelfull kommunikasjon mellom fastlege og multidosepakkende apotek 
fører til feilmedisinering hos multidosebrukere (13). Til tross for potensielle 
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kommunikasjonsutfordringer mellom helsepersonell viste en studie fra 2014 at innføring av 
multidose i hjemmetjenesten i Trondheim førte til færre uoverensstemmelser mellom 
legemiddellistene hos hjemmetjenesten og fastlegen (14). Innføring av multidose førte til at 
pasientene i hjemmetjenesten fikk økt kvalitet og sikkerhet rundt legemiddelhåndteringen når 
multidose ble tatt i bruk (14).  
Dersom ordinasjonskort fra multidose er tilgjengelig ved innleggelse på sykehus, og benyttes 
ved registrering av legemiddelliste, vil det være et godt utgangspunkt for å få en oversikt over 
pasientens faktiske legemiddelbruk før innleggelsen.  
 IMM-modellen 1.4
I 2012 ble arbeidsmodellen «Integrated Medicines Management» (IMM) vedtatt som 
arbeidsmetode for alle kliniske farmasøyter i Norge (15). IMM-modellen ble utviklet i Nord-
Irland på begynnelsen av 2000-tallet. IMM-modellen er en systematisk arbeidsmodell som 
skal føre til tryggere legemiddelbehandling for pasienter på sykehus ved å kvalitetssikre 
pasientens legemiddelliste ved innleggelse på sykehus, optimalisere legemiddelbehandlingen 
under sykehusoppholdet og sikre at komplett legemiddelinformasjon blir overført til neste 
omsorgsnivå (16). IMM-modellen har blitt videreutviklet, først i Lund i Sverige, og så i Midt-
Norge for å tilpasses nordiske forhold (17-19). 
IMM-modellen består av tre deler: 
 
Figure 1.1: IMM-modellens oppbygging med moment og prosedyre gjennom sykehusopphold bestående av 
legemiddelsamstemming ved innleggelse, legemiddelgjennomgang gjennom sykehusoppholdet og legemiddelrapport 
ved utskriving.  
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1. Legemiddelsamstemming ved innleggelse, for å innhente en totaloversikt over 
legemiddelbruken frem mot innleggelsen og sørge for at legemiddellisten til pasienten er i 
samsvar med det pasienten faktisk har brukt   
2. Legemiddelgjennomgang kontinuerlig gjennom sykehusoppholdet, for å oppdage 
potensielle og reelle legemiddelrelaterte problemer 
3. Utarbeiding av legemiddelrapport ved utskrivelse fra sykehuset, som inneholder en 
detaljert oversikt over legemidlene pasienten skal bruke etter utskrivelse, og de eventuelle 
endringene som er gjort under sykehusoppholdet 
Ved å utføre kvalitetssikring ved innleggelse, under sykehusoppholdet og ved utskriving blir 
det jobbet inn sikkerhet rundt legemiddelbruk i alle ledd (16, 20). Modellen har hatt flere 
positive effekter for både pasienter og samfunnet ved å redusere antall liggedøgn på 
sykehuset, redusere antall reinnleggelser og ved å redusere kostnader (16, 21-23).  
 Uoverensstemmelser og legemiddelrelaterte 1.5
problemer 
Legemiddelanamnesen som utføres ved innleggelse på sykehus danner grunnlaget for 
pasientenes legemiddelbehandling både under og etter sykehusoppholdet. Manglende eller 
ufullstendige legemiddellister kan utgjøre en fare for pasientsikkerheten. Flere studier viser at 
det ofte oppdages uoverensstemmelser mellom sykehusets legemiddelliste og andre 
informasjonskilder når det utføres legemiddelsamstemminger (24-26). Institute for Healthcare 
Improvement definerer legemiddelsamstemming som en prosess for å opparbeide en 
legemiddelliste som er mest mulig komplett i forhold til det pasienten faktisk har brukt, 
inkludert legemiddelets navn, dose, hyppighet av dosering og administrasjonsform. Videre 
sammenlignes denne legemiddellisten med legens ordinasjoner for å avdekke 
uoverensstemmelser, og rette opp disse for å sørge for at pasienten får rett 
legemiddelbehandling under sykehusoppholdet (27).  
I 2005 ble det i en systematisk oversiktsartikkel gjennomgått 22 studier som hadde blitt utført 
for å kartlegge uoverensstemmelser ved innleggelse på sykehus (28). I 10- 67 % av tilfellene 
ble det funnet uoverensstemmelser i legemiddellistene, knyttet til reseptbelagte legemidler, 
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hos de 3755 pasientene som var involvert (28). 11-59 % av uoverensstemmelsene som ble 
funnet i de 22 studiene ble vurdert som klinisk relevante (28).  
Høsten 2011 ble det utført en multisenterstudie ved fem ulike medisinske sengeposter ved 
sykehus i Helse Sør-Øst RHF. Studiene avdekket én eller flere uoverensstemmelser hos ca. 
60-90 % av pasientene som ble inkludert (29-33).  
En annen studie avdekket at inntil 27 % av alle feilforskrivninger av legemidler på sykehuset 
kunne linkes til ufullstendig legemiddellister etter at legemiddelanamnese var utført ved 
innleggelse (34). Ufullstendige eller feilregistrerte legemiddellister kan føre til at pasienten får 
feil behandling under sykehusoppholdet og at informasjon som er viktig for videre behandling 
ikke kommer frem til behandlende lege. Problematikk relatert til bivirkninger, interaksjoner 
og compliance (legemiddeletterlevelse), som kan ha betydning for sykdomsbildet til 
pasienten, kan forbli uidentifisert dersom en korrekt legemiddelliste ikke er tilgjengelig.   
Et legemiddelrelatert problem (LRP) kan defineres som «En hendelse eller et forhold som 
skjer i forbindelse med legemiddelbehandling og som reelt eller potensielt interfererer med 
ønsket helseeffekt» (35). LRP omtales som potensielle eller reelle problemer. Et potensielt 
legemiddelrelatert problem er et forhold som kan forårsake sykelighet eller død, relatert til 
legemidler, dersom det ikke blir fulgt opp (36). Et reelt LRP har allerede manifestert seg med 
symptomer og tegn (36). Majoriteten av sykehuspasienter i Norge har LRP (37). Det er også 
vist at det forekommer legemiddelrelaterte problemer knyttet til legemiddelbehandlingen hos 
mange norske sykehjemspasienter (38).  
827 pasienter deltok i en studie, utført på fem sykehus i Norge i 2002, som avdekket minst ett 
LRP hos fire av fem pasienter (37). 6 % av de legemiddelrelaterte problemene som ble 
avdekket ble vurdert å være ekstremt viktige, og ble klassifisert som livstruende eller med 
stort potensial til å kunne gi irreversible skader (37). En annen studie viser at problematikk 
knyttet til feil legemiddelbruk gir økt sykelighet og dødelighet (39). Bruk av legemidler er 
viktig for å unngå sykelighet og død, men kan også ha motsatt effekt dersom 
legemiddelbehandlingen ikke er optimal eller tilpasset den enkelte pasient. Det er derfor 
viktig å kartlegge riktig legemiddelbruk og legemiddelrelaterte problemer. 
Kliniske farmasøyter spiller en viktig rolle i det tverrfaglige teamet for å identifisere LRP. I 
en studie fra norske sykehus avdekket klinisk farmasøyt LRP hos 70 % av de 332 pasientene 
som deltok i studien, og tok dette med videre til diskusjon i det tverrfaglige teamet (40). Et 
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stort antall tilfeller av LRP som ble identifisert av klinisk farmasøyt førte til endring av, eller 
fikk betydning for, legemiddelforskrivningen til den enkelte pasient (40).  
 Legemiddelrelaterte problemer som mulig årsak 1.6
til sykehusinnleggelser 
Undersøkelser fra indremedisinske sengeposter i Norge og Sverige indikerer at 5-10 % av 
sykehusinnleggelser kan tilbakeføres til feil legemiddelbruk (1). Lignende tall ble også funnet 
i en systematisk oversiktsartikkel fra Storbritannia i 2013 som tok for seg sykehusinnleggelser 
som konsekvens av legemiddelrelaterte problemer i 45 studier, der LRP ble funnet som årsak 
til innleggelse hos ca. 7 % av pasienten som inngikk i studiene (41).  
Om lag 10 % av sykehusinnleggelser av eldre mennesker i Norge skyldes legemiddelrelaterte 
problemer (42). Ved komplisert sykdomshistorikk, lange legemiddellister og endret fysiologi 
som følge av alder kan det oppstå problemer ved legemiddelbehandlingen hos eldre. I tillegg 
kan pasienten glemme å ta legemidlene, misforstå bruksanvisning eller velge å ikke bruke 
legemidlene slik legen har forskrevet (1). Pasienters etterlevelse er dårligst for legemidler som 
ved langtidsbehandling skal forebygge sykdommer som ikke gir symptomer, for eksempel 
blodtrykksbehandling (1).  
En studie utført på Akuttgeriatrisk sengepost, OUS, Ullevål, i 2011 avdekket at 
legemiddelinteraksjoner kunne ha bidratt til, eller forårsaket, sykehusinnleggelse hos om lag 
1/4 av pasientene (43). Legemiddelinteraksjoner er et eksempel på LRP som blir undersøk 
ved en systematisk legemiddelgjennomgang. Andre eksempler på legemiddelrelaterte 
problemer kan være bivirkninger, dosering i forhold til nedsatt organfunksjon og 
uhensiktsmessige legemidler, og kliniske konsekvenser kan være redusert livskvalitet, økt 
sykelighet eller dødelighet, som kan føre til innleggelse på sykehus (36).  
En potensiell kilde til legemiddelrelaterte problemer som kan kobles til sykehusinnleggelser, 
som ikke tidligere har blitt undersøkt, er farmakogenetisk (medfødt) variasjon. I de senere år 
har kunnskap om betydningen av farmakogenetikk for effekt og bivirkninger av legemidler 
blitt stadig økende. Samtidig har tilgjengelighet av farmakogenetiske rutineanalyser for bruk i 
klinisk praksis økt, noe som betyr at bruk av slike analyser kan være et tiltak for å 
optimalisere behandlingen og derved forebygge sykehusinnleggelser knyttet til 
legemiddelbruk. 
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 Farmakogenetisk variasjon og 1.7
legemiddelrespons 
Farmakogenetikk blir ofte definert som variasjon av legemiddelrespons på grunn av arv (44). 
De genetiske faktorene kan være enkeltnukleoidvariasjoner i gener som koder for 
metaboliserende enzymer, legemiddeltransportører, reseptorer, ionekanaler eller 
transportproteiner som påvirker legemiddelets farmakokinetikk eller farmakodynamikk (45). 
Innenfor farmakogenetisk variasjon har vi mest kunnskap om cytokrom P-450 (CYP)-
enzymene (44).  
CYP-enzymer omdanner mer enn 50 % av alle legemidler, og regnes som de viktigste 
legemiddelmetaboliserende enzymene (46). CYP-enzymene omdanner fettløselige stoffer til 
metabolitter som er mer vannløselige, som fører til aktivering eller inaktivering av stoffene, 
samt økt utskillelse gjennom nyrene (47). Enzymene er i hovedsak lokalisert i lever og tarm, 
men finnes også i hjerne, hjerte og andre organer (46, 48).  
CYP-enzymenes aktivitet varierer i befolkningen, og dette kan gi individuelle forskjeller i 
legemidlers biotilgjengelighet og eliminasjonshastighet (49, 50). En av hovedårsakene til 
variabel CYP-metabolisme er medfødte mutasjoner i gener som koder for aktuelle enzymer. 
Det er mulig å utføre analyse av pasienters evne til å metabolisere legemidler gjennom CYP-
enzymer. Analysen baseres på blodprøve fra pasienten og er tilgjengelig for flere norske 
sykehus (51, 52). CYP-mutasjoner er stabile gjennom hele livet, og det kan gi informasjon 
som er nyttig for legemiddelbehandling i forhold til flere legemiddelgrupper (52). Legemidler 
med indikasjon antipsykotika, antidepressiva og antitrombotiske legemidler er blant de 
legemiddelgruppene som har vist seg å ha stor påvirkning i behandlingens effekt ved 
mutasjoner i CYP-enzymer (48-51). Kartlegging av pasienters CYP-metabolisme kan derfor 
være viktig for å få et godt grunnlag for å gi rett legemiddelbehandling til pasienter. 
1.7.1 CYP2D6 
CYP2C9, CYP2C19 og CYP2D6 er blant de viktigste enzymene i cytokrom 450-gruppen når 
det gjelder legemiddelmetabolisme. Deres metabolske kapasitet er i stor grad genetisk bestemt 
og varierer mellom ulike etniske grupper (48, 51, 53). Avhengig av nedarvet genotype for det 
respektive CYP-enzym, deles populasjonen inn i undergrupper i tråd med den metabolske 
kapasiteten som den aktuelle genotypen er assosiert med. Poor metabolizers (PM) er 
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betegnelsen på personer som har nedarvet to inaktive alleler, som medfører totalt fravær av 
det aktuelle enzymets aktivitet, mens ultrarapid metabolizers (UM) har en genotype som 
medfører økt enzymaktivitet på grunn av mer eller flere aktive enzymer og dermed økt 
metabolismehastighet (51, 54). Mellom disse fenotypiske ytterpunktene finnes det ofte flere 
undergrupper, men antall og betegnelser på disse varierer mellom ulike CYP-enzymer.  
CYP2D6 er det genetisk polymorfe CYP-enzymet som er hyppigst involvert i metabolisme av 
legemidler, og det er også det enzymet i den kaukasiske befolkningen med hyppigst 
forekomst av variantalleler som koder for inaktiv enzymfunksjon (55). Totalforekomsten av 
variantalleler som koder defekt/fraværende CYP2D6-funksjon er i etnisk norsk befolkning ca. 
25-30 % (56).  Det betyr således at ca. 5-10 % av befolkningen er homozygote bærere av slike 
variantalleler, PM. Det hyppigste variantallelet som koder defekt/fraværende CYP2D6-
funksjon betegnes CYP2D6*4, og omfatter mutasjonen 1846G>A (57). Andre variantalleler, 
som koder for defekt/fraværende CYP2D6-funksjon, inkluderer 2D6*3 (2549delA), 2D6*5 
(gendelesjon) og 2D6*6 (1707delT) (57). I tillegg eksisterer det enkelte variantalleler som 
koder for nedsatt CYP2D6-funksjon, der de viktigste blant kaukasiere inkluderer 2D6*9 
(2615_2617delAAG), 2D6*10 (100C>T) og 2D6*41 (29988G>A) (57). Disse redusert-
funksjon variantallelene har en samlet forekomst i norsk befolkning på ca. 14 % (57). 
Personer som er homozygote bærere av sistnevnte variantalleler betegnes på engelsk 
intermediate metabolizers (IM). En del personer er kombinerte bærere av at inaktivt og et 
redusert variantallel, og disse personene vil videre i denne oppgaven betegnes som 
intermediated/poor metabolizers (IPM). Personer med to normale variantalleler for CYP2D6-
genet betegnes på engelsk som extensive metabolizers (EM), mens personer som har ett 
normalt og ett redusert variantallel i CYP2D6-genet betegnes som homozygous extensive 
metabolizers (HEM).  
I tillegg til variantalleler som koder for fraværende eller nedsatt CYP2D6-funksjon, finnes det 
allelvarianter der CYP2D6-genet har blitt multiplisert på DNA-tråden. Det vanligste er en 
duplikasjon, men det kan også eksistere flere enn to genkopier av CYP2D6-genet på en DNA-
tråd. Personer med en CYP2D6-genotype med totalt tre eller flere normalt metaboliserende 
genkopier betegnes på engelsk ultrarapid metabolizers (UM), Forekomsten av CYP2D6-UM 
varierer mye med etnisitet, men blant etnisk norske er den om lag 2 % (49).  
Genetisk betinget variasjon CYP2D6-metabolisme har en signifikant betydning for 
metabolisme av blant annet kodein, tramadol og betablokkere som metoprolol og karvedilol 
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(58, 59). Dette er virkestoff som inngår i preparater som er sentrale smertebehandling og 
behandling av hjerte/kar-sykdommer i Norge. Kodein og tramadol omdannes av CYP2D6 til 
hhv. morfin og O-demetyltramadol, som medierer den smertestillende effekten. PM av 
CYP2D6 har ikke aktivt enzym, og kodein og tramadol vil derfor ikke bli omdannet til aktiv 
metabolitt hos slike pasienter, med liten eller ingen smertestillende effekt som resultat (60). 
Personer som er UM av CYP2D6 har høyere enzymaktivitet enn gjennomsnittet og vil få økt 
omdannet morfin og O-demetyltramadol, som kan føre til overdoseringssymptomer og økt 
bivirkningsrisiko.  
En studie fra Tyskland i 2002, utført på 24 pasienter, viste at de 9 pasientene som var PM 
hadde ca. 5 ganger høyere hyppighet av metoprolol-bivirkninger enn de som ikke hadde 
defekter i CYP2D6-enzymet (61). Betablokkere som karvedilol, nebivolol, propranolol og 
alprenolol metaboliseres også av CYP2D6, men i mindre grad enn metoprolol (59). Ved bruk 
av betablokkere som metaboliseres av CYP2D6 hos pasienter som er PM øker risikoen for 
alvorlige bivirkninger, spesielt bradykardi (61). For pasienter som er UM, vil betablokkerne 
omdannes raskt og effekten av legemiddelet bli tilsvarende mindre ut ifra dosering.  
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2 Hensikt 
Hovedhensikten med denne studien var følgende: 
• Undersøke hyppighet og andel pasienter med uoverensstemmelser i legemiddellister 
ved innleggelse på en generell indremedisinsk sengepost  
Videre var det ønskelig å undersøke: 
• I hvilken grad aktuelle legemiddelrelaterte problemer (LRP), avdekket av kliniske 
farmasøyter i forbindelse med legemiddelgjennomgang ved innkomst, ble oppdaget 
som følge av identifiserte uoverensstemmelser 
• Mulig sammenheng mellom LRP (avdekket av kliniske farmasøyter) og 
innleggelsesårsak(er)  
• Eventuell sammenheng mellom pasienters innleggelsesårsak(er) og genotypedata fra 
farmakogenetisk analyse av CYP2D6 
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3 Metode 
 Design 3.1
Studien ble gjennomført som en prospektiv observasjonsstudie ved Generell indremedisinsk 
sengepost (GIMS), Oslo universitetssykehus (OUS), Ullevål, og var en del av en randomisert 
klinisk studie i regi av PhD-student Marianne Lea ved Sykehusapotekene Oslo.  
 Studiepopulasjon 3.2
Pasienter lagt inn på GIMS i perioden september 2014 til midten av februar 2015 (01.09.14-
15.02.15) ble fortløpende inkludert i studien etter skriftlig informert samtykke.  
3.2.1 Inklusjonskriterier 
Pasienter over 18 år som ble lagt inn akutt på GIMS i studieperioden, og som brukte 
minimum 4 legemidler fast fra minst 2 ATC-grupper i følge pasientkurven (før 
legemiddelsamstemming) ble forespurt om å delta i studien.  
3.2.2  Eksklusjonskriterier 
Terminalt syke pasienter, pasienter som ikke kunne kommunisere på norsk eller engelsk, og 
hvor det ikke var noen tilstede som kunne tolke, og pasienter isolert med dråpesmitte ble ikke 
forespurt om å delta i studien. Pasienter som tidligere var inkludert, ble ikke spurt om 
deltakelse på nytt, dersom de ble reinnlagt på GIMS i løpet av inklusjonsperioden. 
 Etikk og personvern 3.3
Studien var forhåndsgodkjent av Regional Etisk Komite (REK) og Personvernombudet ved 
OUS. Det ble brukt felles samtykkeerklæring, og det ble sendt felles søknad til REK og 
Personvernombudet, for denne studien og doktorgradstudien til Marianne Lea. Vedlegg I viser 
protokollen til doktorgradstudien. Persondata ble oppbevart innelåst på Ullevål sykehus. I 
databasen som ble opprettet var alle persondata avidentifisert og pasientene ble merket med 
studienummer. Kodeliste over studienummer med pasientidentifikasjon ble oppbevart nedlåst 
og adskilt fra databasen.  
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Pasientene i studien ble inkludert etter informert skriftlig samtykke (vedlegg II). Behandlende 
lege avgjorde om pasientene var samtykkekompetente eller ikke. Dersom pasientene ikke var 
samtykkekompetente ble informert skriftlig samtykke innhentet fra pårørende.  
Etter at samtykke ble innhentet ble pasientene gitt et studienummer. De underskrevne 
samtykkeerklæringene ble oppbevart innelåst på sykehuset sammen med kodelisten. 
Pasientene stod fritt til å til enhver tid trekke tilbake sitt samtykke, uten å måtte gi noen 
begrunnelse for dette.  
 Blodprøver til CYP2D6-genotyping 3.4
Det ble tatt blodprøver av alle pasienter som ble inkludert i studien. Blodprøvene ble 
genotypetestet på Senter for Psykofarmakologi ved Diakonhjemmet sykehus. Det ble anvendt 
realtime-PCR som metode for å utføre den farmakogenetiske analysen. Følgende 
variantalleler ble inkludert i analysen: CYP2D6 *3, *4, *5 *6, *9, *10, *41, samt antall 
genkopier. Basert på påvist genotype ble pasientene klassifisert i fenotypegrupper i tråd med 
beskrivelsene i punkt 1.7.1. Personer med avvikende fenotype, dvs. PM, IPM, IM og UM, ble 
fokusert på i den senere vurderingen av LRP og LRP som mulig årsak til innleggelse (se 
punkt 3.6.2 og 3.6.3).  
 Legemiddelsamstemming  3.5
Et standardisert registreringsskjema, som brukes ved legemiddelsamstemminger etter IMM-
modellen i Sykehusapotekene HF, ble benyttet som verktøy ved alle 
legemiddelsamstemmingene. Skjemaet (vedlegg III) ble tilpasset studien ved å tilføre 
pasientnummer og randomiseringsnummer (PhD-prosjektet). Legemiddelsamstemminger ble 
utført etter prosedyre for IMM-modellen som benyttes av Sykehusapotekene HF (vedlegg 
IV). 
Gjennom legemiddelintervju, eller innhenting av aktuell liste, ble det kartlagt hvilke 
legemidler pasienten faktisk hadde brukt før innleggelsen, og hvordan legemidlene hadde blitt 
brukt. Listen fra legemiddelsamstemmingen ble sammenlignet med legemiddellisten som 
hadde blitt oppført i pasientkurven ved innleggelsen på sykehuset. 
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Legemiddelsamstemmingene ble utført fortløpende etter at pasientene skrev under på 
samtykke til å delta i studien.  
3.5.1  Legemiddelintervju 
For pasientene som håndterte legemidlene sine selv før innleggelsen ble det utført et 
standardisert legemiddelintervju.  
Legemiddelbruk, inkludert legemiddel, formulering, dosering, doseringstidspunkt, indikasjon 
og etterlevelse ble kartlagt. I tillegg ble det gjennomgått en standardisert sjekkliste for å 
avdekke om det var andre legemidler som pasienten hadde brukt før innleggelse, og da med 
spesiell fokus på legemidler til behandling av smerte, hjerte/kar-sykdom, mage/tarm-lidelser, 
diabetes, skjelett, søvn, uro, nedstemthet og allergi. Sjekklisten inneholdt også rubrikker for 
registrering av ulike formuleringsformer, og pasienten ble spesifikt spurt om eventuell bruk av 
legemidler i følgende formuleringer: øyedråper, øredråper, nesespray, inhalasjoner, 
injeksjoner, kremer og/eller plaster som inneholder legemidler og stikkpiller. Ved bruk av 
sjekklisten ble det også avklart om pasienten hadde brukt noen legemidler som ble kjøpt 
reseptfritt, naturlegemidler, helsekostprodukter, legemidler som ble tatt sjeldnere enn daglig; 
ukentlig, månedlig eller årlig, og om pasienten hadde avsluttet bruk av noen legemidler i kort 
tid før sykehusinnleggelse. Kvinner ble i tillegg spurt om eventuell bruk av 
prevensjonsmidler, hormonpreparater og vagitorier, mens menn ble spurt om bruk av 
urologiske preparater, det vil si legemidler mot prostata- og potensproblemer.  
Ved bruk av samstemmingsskjemaet ble det også kartlagt om pasienten hadde 
håndteringsproblemer i forbindelse med legemiddelbruken hjemme. Det ble spurt om 
pasientens opplevelse av å svelge legemidler, få legemidlene ut av pakken og etterlevelse, 
samt bruk av inhalasjonsmedisiner der dette var relevant. I tillegg ble det spurt om pasienten 
opplevde bivirkninger av legemiddelbehandlingen og om pasienten hadde noen gang opplevd 
allergiske reaksjoner (CAVE) i forbindelse med legemiddelbruk. 
Ved uklarheter eller manglende informasjon ble det innhentet supplerende opplysninger fra 
relevant omsorgsnivå (pårørende, apotek, fastlege). 
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3.5.2 Innhenting av aktuell legemiddelliste 
Hos pasienter som ikke håndterte legemidlene sine selv, eller som ikke kunne gjøre rede for 
hva slags legemidler de hadde brukt før innleggelsen, ble det innhentet aktuell legemiddelliste 
fra andre omsorgsnivåer som hjemmesykepleie, sykehjem, ordinasjonskort fra 
multidoseapotek, fastlege, apotek, og/eller pårørende. Kontakt med aktuelt omsorgsnivå ble 
utført per telefon, og skriftlige legemiddellister ble fakset til sengeposten i tilfeller der liste 
var tilgjengelig. Dersom det manglet, eller var uklare, opplysninger på legemiddellister som 
ble fakset over ble avsender kontaktet på nytt per telefon og uklarheter ble rettet opp.  
Pårørende eller annet helsepersonell som oppgav opplysninger om aktuell legemiddelliste ble 
spurt om pasienten brukte alt som stod på listen med doseringen som var oppgitt, og om 
eventuelle andre legemidler, kosttilskudd eller helsekostprodukter som ble gitt i tillegg til det 
som var oppført. I tilfeller der pasienten fikk levert multidose av hjemmesykepleie, men 
administrerte legemidlene selv, ble pasienten spurt om tilsvarende.  
3.5.3 Uoverensstemmelser 
Ved innleggelse på OUS, Ullevål ble legemiddelbruken til pasienten dokumentert av lege og 
ført opp i pasientjournal og på pasientkurven før overflytting til GIMS, i tråd med normale 
rutiner i akuttmottaket. Denne informasjonen ble brukt til pasientens behandling under 
sykehusoppholdet på GIMS. Legemiddellisten innhentet av masterstudent/farmasøyt etter 
ankomst til GIMS, ble sammenlignet med pasientkurven. Manglende samsvar mellom 
legemiddelliste innhentet av masterstudent/farmasøyt og pasientkurven ble definert som 
uoverensstemmelser. Påviste uoverensstemmelser ble klassifisert i følgende 6 kategorier: 
1 = Legemiddel er oppført på kurven, men pasienten bruker det ikke 
2 = Legemiddel er ikke oppført på kurven, men pasienten bruker det 
3 = Avvikende styrke mellom kurve og innhentet liste 
4 = Avvikende administrasjonsform mellom kurve og innhentet liste 
5 = Avvikende dosering mellom kurve og innhentet liste 
6 = Avvikende doseringstidspunkt mellom kurve og innhentet liste 
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Relevante avvik ble kategorisert og registrert i et eget skjema (vedlegg V) med koder for 
klassifisering av uoverensstemmelser. Alle stoffer klassifisert som legemidler ble registrert. 
Både faste legemidler og behovsmedisiner ble registrert i databasen med uoverensstemmelser. 
Studien ble begrenset, og det ble fokusert på faste legemidler videre i studien.  
 Legemiddelgjennomgang   3.6
Kliniske farmasøyter ved GIMS, OUS, Ullevål utførte legemiddelgjennomgang ved 
innleggelsestidspunktet på samtlige pasienter som ble inkludert i studien. 
Legemiddelgjennomgangene ble basert på diagnoser oppgitt i innkomstjournal og eventuelt 
tidligere journalnotater, samt symptomer, labresultater og legemidler i bruk ved 
innleggelsestidspunktet (avdekket ved legemiddelsamstemming).  
Et standardisert skjema for legemiddelgjennomganger utviklet til IMM-modellen ble brukt 
(vedlegg VI). Legemiddelgjennomgangene ble utført av klinisk farmasøyt Marianne Lea og 
klinisk farmasøyt Kristin Kvernrød, begge Cand.pharm. med tilleggsutdannelse master i 
klinisk farmasi fra Universitetet i Oslo. Gjennom legemiddelgjennomgang ble det kartlagt 
potensielle legemiddelrelaterte problemer i pasientenes legemiddelliste. Ved 
legemiddelgjennomgangen ble 10 sjekkpunkter systematisk vurdert av de kliniske 
farmasøytene, se tabell 3.1. «Kilder i bruk» i tabell 3.1 representerer et minstekrav, i tillegg 
ble ytterlige kilder brukt ved behov og farmasøytene brukte også sin kliniske opparbeidede 
kompetanse. 
Legemiddelrelaterte problemer funnet gjennom legemiddelgjennomgang ble registrer i 
databasen, fordelt på de 10 kategoriene nevnt i tabell 3.1. 
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Tabell 3.1: Systematisk sjekkliste brukt ved legemiddelgjennomgang 
 Sjekkpunkter Hva skal undersøkes av 
farmasøyt? 
Kilder til bruk 
1.  Legemiddel som 
må monitoreres 
Kontroller om pasienten bruker 
noen legemidler som må 
monitoreres, for eksempel: 
digitoxin, warfarin, perorale 
teofylliner, karbamazepin, 
valproat, fenytoin, litium, 
gentamycin, tobramycin, 
vankomycin. 
SPC 
2. Mindre gunstige 
legemiddel til eldre 
Kontroller om pasienter som er > 
65 år bruker mindre gunstige 
legemiddel til eldre.  
Metodebok IMM, 
START, STOPP, 
NORGEP 
3. Håndteringsproblem Om pasienten har 
svelgeproblemer eller sonde og 
legemiddelet må knuses /deles – 
kontroller at det går bra.  
 
Har pasienten andre 
håndteringsproblemer med sine 
legemidler? 
SPC, 
Knuse/deleliste Oslo 
universitetssykehus, 
Metodebok IMM, 
Haandbook of Drug 
Administration via Enteral 
Feeding Tubes, 
informasjon fra 
legemiddelsamstemmingen 
4. Klinisk relevante 
interaksjoner 
Kontroller om pasientens 
legemiddel interagerer.  
Interaksjonssøk utføres 
alltid i Legemiddelverkets 
interaksjonsdatabase, 
www.legemiddelverket.no 
 
Ved behov kan andre 
interaksjonsdatabaser 
benyttes som tillegg. 
5. Legemiddel ikke 
tilpasset pasient 
Kontroller om legemiddel og 
doser er tilpasset den enkeltes 
pasient med hensyn på 
nyrefunksjon, leverfunksjon, 
kontraindikasjoner og andre 
sykdommer.  
Metodebok IMM, SPC, 
The Renal drug 
haandbook 
6. Kurlegemiddel Kontroller om pasienten har 
kurlegemiddel (for eksempel 
DVT-profylakse, antibiotika, 
analgetika) 
SPC, 
behandlingsretningslinjer, 
metodebok Oslo 
universitetssykehus 
7. Indikasjon for 
behandling savnes 
Kontroller at pasienten har 
indikasjon for alle ordinerte 
legemiddel. Kontroller også at 
legemiddelets anbefalte 
behandlingstid ikke overskrides, 
f.eks. for antibiotika, jern, vitamin 
B12, folsyre, PPI, legemidler for 
smerte, antidepressiva og 
antikoagulantia 
SPC, 
behandlingsretningslinjer, 
metodebok Oslo 
universitetssykehus 
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8. Ikke optimalt 
behandlet 
indikasjon, 
ubehandlet 
indikasjon 
Kontroller om pasienten savner 
legemiddel for diagnoser hvor 
legemiddelbehandling bør 
foreligge. 
Kontroller også at progredierende 
sykdom får adekvat behandling. 
Kontroller at pasienten ikke blir 
satt på legemiddel som er 
registrert under 
CAVE/legemiddelfølsomhet 
Behandlingsretningslinjer, 
metodebok Oslo 
universitetssykehus 
9. Legemiddel årsak til 
bivirkninger, 
symptom, 
forandrede labdata 
Kontroller om legemiddel kan 
være årsak til evt. bivirkninger, 
symptom samt forandrede 
labverdier. 
SPC 
10. Annet Evt. andre LRP som ikke passer 
inn under de andre rubrikkene 
skrives inn, f.eks. kurveføringsfeil 
eller complianceproblematikk 
Prosedyre for kurveføring 
Oslo universitetssykehus, 
informasjon fra 
legemiddelsamstemmingen 
 
3.6.2 Legemiddelrelaterte problemer knyttet til genotypesvar 
Legemiddellisten til pasientene som ble registrert i kategoriene PM, IPM, IM og UM av 
CYP2D6 ble gjennomgått av farmasøyt Espen Molden og masterstudenten for å vurdere om 
oppdagede mutasjoner var av klinisk betydning for legemidlene den enkelte pasient hadde 
brukt før innleggelse. Ved gjennomgang av legemiddellistene ble det sett på om pasientene 
stod på legemidler som ble omdannet av CYP2D6. Det ble registrert legemiddelbruk som på 
grunn av redusert, inaktiv eller økt effekt av CYP2D6 kunne føre til legemiddelrelaterte 
problemer ved økt eller nedsatt effekt av forskrevede legemidler.   
3.6.3 Legemiddelrelaterte problemer koblet til 
innleggelsesårsak 
Legemiddelrelaterte problemer funnet ved legemiddelgjennomgang hos den enkelte pasient 
ble vurdert opp mot innleggelsesårsak for å avdekke om det kunne være en mulig 
sammenheng. Vurderingene ble tatt med utgangspunkt i legemiddelgjennomgangene som ble 
utført ved innleggelse av klinisk farmasøyt. Avdelingsoverlege ved GIMS, OUS, Ullevål 
Morten Mowe, klinisk farmasøyt Marianne Lea, farmasøyt Espen Molden og masterstudent 
deltok på vurderingsmøtene. Det var avtalt før vurderingene ble utført at dersom det skulle 
oppstå uenigheter mellom kliniker og farmasøytene ville kliniker stå for endelig avgjørelse.  
Legemiddelrelaterte problemer ble kategorisert i tre ulike kategorier: 
Metode   
18 
 
0 = Usannsynlig sammenheng med innleggelsesårsak 
0 (1) = Ikke nok data tilgjengelig til å kunne ta en endelig vurdering om mulig 
sammenheng 
1 = Mulig sammenheng med innleggelsesårsak 
Legemiddelrelaterte problemer som havnet i kategori 1, mulig sammenheng med 
innleggelsesårsak, ble videre sammenlignet med liste over legemidler oppdaget ved 
legemiddelsamstemming. Det ble registrert om legemidlene involvert i legemiddelrelaterte 
problemer, med mulig sammenheng med innleggelsesårsak, ble oppdaget som følge av at det 
ble utført legemiddelsamstemming. Legemiddelrelaterte problemer i kategori 1 ble delt opp i 
to underkategorier: 
- Mulig sammenheng med innleggelsesårsak, oppdaget på grunn av 
legemiddelsamstemming 
- Mulig sammenheng med innleggelsesårsak, oppdaget uavhengig av 
legemiddelsamstemming 
Legemiddelrelaterte problemer funnet ved genotypetesting ble vurdert opp mot 
innleggelsesårsak hos pasientene som hadde avvikende fenotype av CYP2D6-genet, PM, IPM, 
IM og UM. Vurderingen ble utført av farmasøyt Espen Molden og masterstudent. LRP koblet 
til avvikende fenotype i CYP2D6-genet ble kategorisert i tre kategorier: 
 0 = Usannsynlig sammenheng med innleggelsesårsak 
 0 (1) = Ikke nok data tilgjengelig til å kunne ta en endelig vurdering om mulig 
sammenheng 
 1 = Mulig sammenheng med innleggelsesårsak 
 Dataregistrering 3.7
Pasientene ble registrert med studienummer og følgende data ble registrert: alder, kjønn, om 
legemiddelsamstemming ble utført ved legemiddelintervju eller innhenting av aktuell liste, 
hvor pasienten ble innlagt fra og bosituasjon før innleggelse, omsorgsnivå i forhold til 
legemiddelhåndtering (pasient ordnet medisiner selv, pårørende, hjemmesykepleie, sykehjem, 
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annet), bruk av multidose, innleggelsesårsak(er) og tidligere sykdomshistorikk hentet fra 
pasientjournal på sykehuset.  
Legemidler ble registrert med administrasjonsform, styrke og dosering benyttet før 
innleggelse på sykehuset, etter at legemiddelsamstemming hadde blitt utført. Legemidler ble 
klassifisert om de var registrert som faste legemidler eller behovsmedisin før 
legemiddelsamstemming, eller om de var faste legemidler eller behovsmedisin oppdaget ved 
legemiddelsamstemming. Legemidlene ble klassifisert etter Anatomisk terapeutisk kjemisk 
(ATC) legemiddelregister.  
Det ble registrert uoverensstemmelser, funnet ved legemiddelsamstemming, og 
legemiddelrelaterte problemer, funnet ved legemiddelgjennomgang utført av kliniske 
farmasøyter, i databasen. Det ble i tillegg til dette registret om legemiddelrelaterte problemer 
var knyttet til legemidler oppdaget gjennom legemiddelsamstemming.  
 Målevariabler og statistiske analyser  3.8
Det ble utarbeidet en database i Microsoft Office Excel hvor alle data ble registrert og 
deskriptive analyser utført.  
For å få et uttrykk for hyppighet av uoverensstemmelser i pasientgruppen ble antall 
uoverensstemmelser per pasient beregnet (gjennomsnitt og median). Andel pasienter med 
minst én uoverensstemmelse i legemiddellister ble kalkulert.  Det ble i tillegg gjort en 
sammenligning av uoverensstemmelser hos multidosebrukere og pasienter som ikke hadde 
anvendt multidose for å undersøke om det var signifikant forskjell i antall 
uoverensstemmelser i legemiddellistene til de to gruppene.   
Andelen av LRP som var knyttet til legemidler funnet ved legemiddelsamstemming ble 
beregnet og oppgitt i prosentandel. LRP som ble vurdert å ha mulig sammenheng med 
innleggelsesårsak(er) ble kategorisert, og det ble beregnet hvor stor andel av pasientene dette 
gjaldt av den totale studiepopulasjonen.  
For å få et uttrykk av hyppigheten av de avvikende fenotyper av CYP2D6, PM, IPM, IM og 
UM, ble det kalkulert prosentandel og konfidensintervall av de avvikende 
fenotypekategoriene som ble avdekket i studiepopulasjonen gjennom farmakogenetisk 
analyse. 
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Statistiske analyser ble utført ved bruk av programmet IBM SPSS Statistics 22.0®. Spearman 
korrelasjonsanalyse ble brukt for å undersøke sammenheng mellom økt antall legemidler og 
økt antall uoverensstemmelser.  
To utvalgs t-test ble brukt for å sammenligne antall uoverensstemmelser i gruppen med 
multidosebrukere og de som ikke hadde brukt multidose før innleggelse. P-verdi < 0,05 ble 
vurdert som statistisk signifikant. 
GraphPad Softwear QuickCalcs ble brukt for å estimere 95 % konfidensintervall (KI) for 
andelen av pasientene med de ulike CYP2D6-fenotypekategoriene. 
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4 Resultater 
 Pasient-karakteristika 4.1
En oversikt over pasientene som ble inkludert i studien er angitt i tabell 4.1. Totalt 120 
pasienter ble inkludert i studien, hvorav 60 kvinner og 60 menn. Gjennomsnittsalderen var 
75,9 år (median=79), mens aldersspredningen var 27-96 år.  
I alt 82 pasienter (68,3 %) håndterte legemidlene sine selv før innleggelsen på sykehuset. 5 
pasienter (4,2 %) hadde pårørende som håndterte legemidlene og 20 personer (16,7 %) hadde 
hjemmesykepleie som administrerte medisineringen. De resterende 13 pasienter (10,8 %) 
bodde på pleieinstitusjon før innleggelse, og fikk hjelp der med håndtering av legemidlene.  
59 av pasientene i studien (49,2 %) hadde mer enn én mulig innleggelsesårsak skrevet opp i 
sykehusjournal ved innleggelse. Gjennomsnittlig hadde pasientene 1,7 innleggelsesårsaker 
(median=1), der spredning var 1-6. De hyppigste innleggelsesårsakene i studiepopulasjonen 
var hjertesvikt og pneumoni med 19 tilfeller(15,8 %) av hver. 16 pasienter (13,3 %) ble lagt 
inn på grunn av dyspné og 12 pasienter (10,0 %) hadde brystsmerter som innleggelsesårsak.  
Pasientene som deltok i studien hadde i gjennomsnitt 8 tidligere diagnoser (median=5) 
oppført i innkomstjournalen. De vanligste diagnosene fra tidligere sykdomshistorikk var 
hypertensjon (54,2 %), diabetes (34,2 %) og atrieflimmer (32,5 %).  
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Tabell 4.1: Demografisk data for pasientgruppen basert på opplysninger ved innleggelse 
Totalt antall pasienter med i studien 120 
Kjønn – antall pasienter (%)  
Kvinner 60 (50,0) 
Menn 60 (50,0) 
Populasjonens alder, år   
Gjennomsnitt 75,4 
Median  79  
Min, maks 27, 96  
Håndtering av legemidler før innleggelse – antall pasienter (%)  
Ordnet legemidler selv 82 (68,3) 
Pårørende 5 (4,2) 
Hjemmesykepleie 20 (16,7) 
Sykehjem 12 (10,0) 
Annet 1 (0,8) 
Antall årsaker til innleggelse hos pasientene 
Gjennomsnitt 
Median 
Min, max 
 
1,7 
1 
1, 6 
Frekvente årsaker til innleggelse – antall pasienter (%) 
Hjertesvikt 
Pneumoni 
Dyspné 
Brystsmerter 
Nedsatt allmenntilstand 
Smerter 
Falltendens 
 
19 (15,8) 
19 (15,8) 
16 (13,3) 
12 (10,0) 
11 (9,2) 
8 (6,7) 
8 (6,7) 
Antall diagnoser hos pasientene 
Gjennomsnitt 
Median 
Min, max 
 
8 
5 
1, 11 
De mest frekvente diagnosene – antall pasienter (%) 
Hypertensjon 
Diabetes 
Atrieflimmer 
Osteoporose 
Cancer 
Hjerteinfarkt 
Hjerneslag 
Hjertesvikt 
Nyresvikt 
Osteoporose 
Hypertyreose 
Lungeemboli 
Hyperkolesterolemi 
Kroniske smerter  
 
65 (54,2) 
41 (34,2) 
39 (32,5) 
25 (20,8) 
25 (20,8) 
21 (17,5) 
19 (15,8) 
18 (15,0) 
16 (13,3) 
14 (11,7) 
13 (10,8) 
11 (9,2) 
10 (8,3) 
10 (8,3) 
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 Forskrevne legemidler 4.2
Figur 4.1 viser fordelingen av antall faste legemidler oppført i studiepopulasjonen på 
sykehuset før og etter legemiddelsamstemming ble utført. Totalt var de 120 pasientene ført 
opp på 954 faste legemidler før samstemming og 1076 faste legemidler etter samstemmingen 
var utført.  
 
Figur 4.1: Antall faste legemidler i studiepopulasjonen fordelt på antall pasienter, før og etter 
legemiddelsamstemming ble utført. 
 
I gjennomsnitt stod pasientene oppført med 8,0 (median=7) faste legemidler ved innleggelse 
før legemiddelsamstemming og 9,0 (median=8) faste legemidler ved innleggelse etter at 
legemiddelsamstemmingen hadde blitt utført  
De 12 mest frekvente legemidlene som pasientgruppen hadde brukt fast før innleggelse på 
sykehuset vises i tabell 4.2. De tre mest brukte faste legemidlene var metoprolol (47,5 %), 
paracetamol (46,7 %) og zopiklon (39,2 %).  
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Tabell 4.2: De mest brukte faste legemidlene i pasientgruppen etter at legemiddelsamstemming hadde blitt utført. 
 
 
Gjennom legemiddelsamstemming ble det avdekket 208 legemidler i studiepopulasjonen som 
hadde blitt brukt fast før sykehusoppholdet, men som ikke var registrert på pasientene ved 
innleggelse. De fem legemidlene som flest pasienter hadde brukt fast før innleggelsen, men 
som ikke hadde blitt registrert var laktulose (12 pasienter, 10,0 %), vitamin B-kompleks (11 
pasienter, 9,2 %), paracetamol (7 pasienter, 5,8 %), kombinasjonspreparat av parcetamol og 
kodein (6 pasienter, 5 %) og zopiklon (6 pasienter, 5 %).  
Fordelingen av de faste legemidlene i ulike anatomiske grupper, dvs. ATC-koder på første 
nivå, før og etter legemiddelsamstemming vises i figur 4.2. Det ble registrert 136 flere faste 
legemidler totalt i studiepopulasjonen etter legemiddelsamstemming. Den anatomiske 
gruppen som hadde størst forskjell i antall faste legemidler var ATC-gruppe A 
(fordøyelsesorganer og stoffskifte) med en økning på 62 legemidler (45,6 %). ATC-gruppene 
N (nervesystemet) og R (respirasjonsorganer) hadde også stor økning i antall faste legemidler 
etter legemiddelsamstemming med 23 (16,9 %) og 14 (10,3 %) flere legemidler registret.  I 
ATC-gruppene H (hormoner til systemisk bruk, ekskl. kjønnshormoner og insulin) og V 
(varia) var det like mange faste legemidler registrert før og etter legemiddelsamstemming. 
Etter legemiddelsamstemming var det ikke registrert færre faste legemidler i noen av ATC-
gruppene enn det var registrert før legemiddelsamstemming.  
Ingen av de 120 pasientene stod på faste legemidler i ATC-gruppe P (antiparasitære midler, 
insekticider og insektmidler) før eller etter legemiddelsamstemming.  
ATC-kode Virkestoff Antall pasienter (%) 
C07A B02 
N02B E01 
N05C F01 
B01A C06 
A06A D11 
A02B C02 
A12A X- 
C10A A01 
C03C A01 
C03C A02 
A11E A- 
B01A A03 
Metoprolol 
Paracetamol 
Zopiklon 
Acetylsalisylsyre 
Laktulose 
Pantoprazol 
Kalsium 
Simvastatin 
Furosemid 
Bumetanid 
Vitamin B-kompleks 
Warfarin 
57 (47,5) 
56 (46,7) 
47 (39,2) 
46 (38,3) 
43 (35,8) 
32 (26,8) 
31 (25,8) 
27 (22,5) 
26 (21,7) 
26 (21,7) 
26 (21,7) 
23 (19,2) 
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Figur 4.2: Fordeling av antall faste legemidler i de ulike ATC-gruppene, første nivå, før og etter 
legemiddelsamstemming ble utført. 
 
 Forekomst og typer av uoverensstemmelser  4.3
Totalt ble det avdekket 496 uoverenstemmelser hos de 120 pasientene i studien. Figur 4.3 
viser en oversikt over hvor mange legemidler som ble funnet i de ulike kategoriene for 
uoverensstemmelser. 72 av uoverenstemmelsene (14,5 %) var legemidler som pasientene stod 
oppført på ved innleggelse, men som ikke hadde blitt brukt. 208 legemidler (41,9 %) hadde 
blitt brukt før innleggelse, men var ikke blitt registrert i legemiddellisten. 33 legemidler 
(6,7 %) hadde blitt registrert på pasientenes legemiddellister med avvikende styrke fra reel 
styrke som hadde blitt brukt før innleggelse. 16 legemidler (3,2 %) var registrert med feil 
administrasjonsform. Dosering var avvikende ved 131 legemidler (26,4 %), mens det ble 
funnet avvik i doseringstidspunkt ved 36 legemidler (7,3 %).   
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Figur 4.3: Antall legemidler knyttet til de ulike typene av uoverensstemmelser funnet ved legemiddelsamstemming. 1= 
legemiddel er oppført på kurven, men pasienten bruker det ikke, 2= legemiddel er ikke oppført på kurven, men 
pasienten bruker det, 3= avvikende styrke mellom kurve og innhentet liste, 4= avvikende administrasjonsform 
mellom kurve og innhentet liste, 5= avvikende dosering mellom kurve og innhentet liste, 6= avvikende 
doseringstidspunkt mellom kurve og innhentet liste.  
 
Det ble avdekket uoverensstemmelser i legemiddellisten til 113 av 120 pasienter (94,2 %). 
Det ble avdekket mellom 0 og 14 uoverensstemmelser hos den enkelte pasient gjennom 
legemiddelsamstemming. I gjennomsnitt hadde pasientene 4,13 uoverensstemmelser hver 
(median=4). Figur 4.4  viser hvordan uoverensstemmelsen var fordelt i studiepopulasjonen.  
 
Figur 4.4: Fordeling av antall pasienter med ulike antall påviste uoverensstemmelser funnet ved 
legemiddelsamstemming.  
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Det ble observert en større prosentandel av pasienter med uoverensstemmelser i 
legemiddellistene i denne studien enn i tidligere studier utført på Generell indremedisinsk 
sengepost ved OUS (33, 62). Det ble derfor sett på om det var en mulig sammenheng mellom 
antall faste legemidler og antall uoverensstemmelser. Figur 4.4 viser en oversikt over 
sammenheng mellom antall faste legemidler og antall uoverensstemmelser per pasient, funnet 
ved denne studien. Korrelasjonsanalyse viste at det var en statistisk signifikant sammenheng 
mellom økt antall legemidler og økt antall uoverensstemmelser (r2 = 0,189, p<0,0001).  
 
Figur 4.5: Sammenheng mellom antall faste legemidler etter legemiddelsamstemming og antall påviste 
uoverensstemmelser. Den lineære trendlinjen er lagt til for å illustrere sammenhengen, men korrelasjonsanalysen ble 
utført ved Spearman test (r2 = 0,189, p<0,001). 
 
 Multidosebrukere 4.4
En oversikt over pasientgruppene med og uten multidose før innleggelse på sykehuset er 
angitt i tabell 4.3. Gjennomsnittsalderen hos multidosebrukerne var 77,1 år (median=85), 
mens i pasientgruppen som ikke hadde brukt multidose før innleggelse var gjennomsnittsalder 
75 år (median=78,5). 26 av pasientene (21,7 %) som deltok i studien brukte multidose før 
innleggelse på sykehuset. 15 av multidosebrukerne (57,7 %) var kvinner. Blant de 94 
pasientene som ikke hadde brukt multidose var det 45 kvinner (47,9 %).  
Før legemiddelsamstemmingen ble utført var det registrert 9,4 faste legemidler hos 
multidosebrukerne i gjennomsnitt (median=9), med spredning på 5-17. Pasientene som ikke 
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hadde anvendt multidose hadde før samstemming hadde gjennomsnittlig 7,5 faste legemidler 
registrert (median=7), spredning 3-17.  
Legemiddelsamstemming førte til at det ble avdekket flere faste legemidler hos pasientene i 
begge gruppene enn det var gitt uttrykk for før legemiddelsamstemmingen ble utført. Etter 
legemiddelsamstemming hadde multidosebrukerne 10,3 faste legemidler i gjennomsnitt 
registrert på legemiddellistene (median=9).  Dette tilsvarte en økning på gjennomsnittlig 0,9 
legemidler per person. Pasientene som ikke hadde brukt multidose hadde 8,6 faste legemidler 
i gjennomsnitt på legemiddellistene (median=8) etter samstemming, som tilsvarte en økning 
på 1,1 legemidler i gjennomsnitt per pasient i gruppen.   
Det ble avdekket totalt 93 uoverensstemmelser i legemiddellistene til pasientene som hadde 
brukt multidose før innleggelse. Dette tilsvarer et gjennomsnitt på 3,6 uoverensstemmelser per 
person (median=3), med en spredning på 1-11. I pasientgruppen som ikke hadde brukt 
multidose ble det avdekket 403 uoverensstemmelser gjennom legemiddelsamstemming. 
Gjennomsnittlig antall uoverensstemmelser per person var 4,3 (median=4), og spredningen 
var 0-14.  T-test viste at det ikke var en signifikant forskjell i antall uoverensstemmelser 
funnet hos multidosebrukere i forhold til pasientgruppen som ikke brukte multidose (p=0,27).  
Det ble avdekket 11,5 potensielle LRP gjennomsnittlig per pasient gjennom 
legemiddelgjennomgang hos multidosebrukerne, mens gjennomsnittet for antall LRP per 
pasient i den andre gruppen var 11,3. Hos multidosebrukerne var median av antall registrerte 
LRP 11,5, med en spredning på 2-20. I pasientgruppen som ikke hadde anvendt multidose var 
median 11 og spredningen 2-27.  
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Tabell 4.3: Demografisk data for pasienter med og uten multidose før sykehusinnleggelsen. 
 Pasienter med 
multidose 
Pasienter uten 
multidose 
Alder (år) 
Gjennomsnitt 
Median 
Min, max 
 
77,1  
85 
27, 95 
 
75,0 
78,5 
36, 96 
Kjønn 
Antall kvinner (%) 
Antall menn (%) 
 
15 (57,7) 
11 (42,3) 
 
45 (47,9) 
49 (52,1), 
Faste legemidler før 
legemiddelsamstemming 
Totalt 
Gjennomsnitt per pasient 
Median 
Min, max 
 
 
245 
9,4 
9 
5, 17 
 
 
709 
7,5 
7 
3, 17 
Faste legemidler etter 
legemiddelsasmstemming 
Totalt 
Gjennomsnitt 
Median 
Min, max 
 
 
268 
10,3 
9 
6, 19 
 
 
808 
8,6 
8 
4, 18 
Antall uoverensstemmelser 
Totalt 
Gjennomsnitt per pasient 
Median 
Min, max 
 
93 
3,6 
3 
1, 11 
 
403 
4,3 
4 
0, 14 
Antall legemiddelrelaterte problemer 
Totalt  
Gjennomsnitt per pasient 
Median 
Min, max 
 
299 
11,5 
11,5 
2, 20 
 
1008 
11,3 
11 
2, 27 
 
 Forekomst av legemiddelrelaterte problemer 4.5
Legemiddelrelaterte problemer som ble avdekket gjennom legemiddelgjennomgang ble 
registrert i 10 ulike kategorier (se tabell 4.4). Totalt 1359 potensielle legemiddelrelaterte 
problemer ble avdekket i studiepopulasjonen. Det ble avdekket LRP hos alle 120 pasientene. 
Spredning i antall LRP i pasientgruppen var på 2-27, med et gjennomsnitt på 11,3 og median 
på 11.  
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Tabell 4.4 viser klassifisering av de legemiddelrelaterte problemene som ble funnet ved 
legemiddelgjennomgang og hyppigheten av problemene, både i antall legemidler som var 
involvert og hvor mange pasienter de ulike problemene var fordelt hos.  
Tabell 4.4: Antall påviste legemiddelrelaterte problemer (LRP), antall tilfeller av det enkelte LRP og antall pasienter 
involvert i hver LRP-kategori. Dataene er basert på legemiddelgjennomgang utført av klinisk farmasøyt (ikke 
masterstudent). 
Type LRP Antall 
tilfeller 
Antall 
pasienter (%) 
Andel av totalt 
antall LRP i % 
Ikke optimalt behandlet indikasjon/ 
ubehandlet indikasjon 
Klinisk relevant interaksjon 
Legemiddel årsak til bivirkning, 
symptom, forandring av labdata  
Indikasjon for behandling mangler 
Mindre gunstig legemiddel 
Dose/legemiddel ikke tilpasset pasient 
Kurlegemiddel 
TDM-legemiddel 
Håndteringsproblem 
 
393 
265 
 
235 
163 
91 
82 
71 
47 
4 
 
118 (98,3) 
78 (65,0) 
 
102 (85,0) 
87 (72,5) 
26 (21,7) 
49 (40,8) 
53 (44,2) 
42 (35,0) 
3 (2,5) 
 
28,9 
19,5 
 
17,3 
12,0 
6,7 
6,0 
5,2 
3,5 
0,3 
 
Det hyppigste legemiddelrelaterte problemet som ble funnet i studien var «ikke optimalt 
behandlet indikasjon/ubehandlet indikasjon». Hele 393 indikasjoner ble registrert som ikke 
optimalt behandlet eller ubehandlet, og utgjorde 28,9 % av de legemiddelrelaterte 
problemene. 118 pasienter (98,3 %) var involvert i denne kategorien. Gjennomsnittet for 
denne gruppen var 3,33 indikasjoner som ikke var optimalt behandlet eller ubehandlet. 
Medianen var 3, og spredningen på antall indikasjoner var 1-7.  
I tillegg til «ikke optimalt behandlet indikasjon/ubehandlet indikasjon» var «klinisk relevante 
interaksjoner», «legemiddel årsak til bivirkning, symptomer eller forandring av labdata» og 
«indikasjon for behandling mangler» legemiddelrelaterte problemer som ble avdekket hos 
mer enn 50 % av pasientene i studien.  
265 legemidler (19,5 %) var involvert i klinisk relevante interaksjoner. Totalt 78 pasienter 
(65,0 %) hadde klinisk relevante interaksjoner knyttet til legemidlene de stod på ved 
innleggelse. De klinisk relevante interaksjonene ble ikke kategorisert etter type interaksjon. 
Kun én pasient hadde bare ett legemiddel involvert i en interaksjon, dette var interaksjon 
mellom røyk og olanzapin. For de andre 77 pasientene var flere legemidler involvert i 
interaksjonene.  
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Håndteringsproblemer var det legemiddelrelaterte problemet som ble knyttet til færrest av 
legemidlene hos pasientene i studien. Det ble avdekket 4 legemiddelrelaterte problemer (0,3 
%) knyttet til håndteringsproblemer av legemidler fordelt på 3 pasienter (2,5 %).  
Av de 1359 legemiddelrelaterte problemene som ble avdekket ble 99 LRP (7,3 %) avdekket 
som følge av identifiserte uoverensstemmelser funnet ved legemiddelsamstemming. 
4.5.1 CYP2D6-genetikk og legemiddelrelaterte problemer 
Gjennom farmakogenetisk analyse ble det oppdaget variantalleler i CYP2D6-genet som kodet 
for fenotypene PM, IPM, IM og UM hos 25 av de inkluderte pasientene (20,8 %). Forekomst 
av ulike variantalleler i CYP2D6-genet i studiepopulasjonen er vist i tabell 4.5. 
Tabell 4.5: Hyppighet av variantalleler i CYP2D6 funnet ved farmakogenetisk analyse. 
Fenotype Variantallel Antall pasienter 
variantallel (%) 
IM *5/*9 1 (1,7) 
*41/*41 1 (0,8) 
IPM *4/*41 2 (1,7) 
*3/*41 2 (1,7) 
*9/*41 1 (0,8) 
*41/*4 1 (0,8) 
PM *4/*4 10 (8,3) 
*4/*5 4 (3,3) 
UM *1/*1X2 2 (1,7) 
 
Fordelingen av pasientenes avvikende CYP2D6-fenotyper, som ble avledet fra påvist 
genotype, er vist i tabell 4.5. 
 
Tabell 4.6: Forekomst og andel av pasienter med avvikende fenotyper av CYP2D6 . 
 
 
 
 
 
Fenotype 
 
Antall pasienter  Andel, % (95 % KI) 
PM 14  11,7 (7,0-19,0) 
IPM 6  5,0 (2,0-11,0) 
IM 3  2,5 (0,5-7,0) 
UM 2  1,7 (0,8-6,0) 
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Den hyppigste fenotypen av CYP2D6 som var avvikende var PM med 14 tilfeller som 
tilsvarer 11,7 % av studiepopulasjonen. 6 pasienter (5 %) var IPM, 3 pasienter (2,5 %) var IM 
og 2 pasienter (1,7 %) var UM av CYP2D6. 
Fem virkestoff som omdannes av CYP2D6 ble avdekket ved gjennomgang av 
legemiddellistene til pasientene som hadde avvikende fenotype i det aktuelle enzymet. Tabell 
4.7 viser forekomst av de fem virkestoffene i studiepopulasjonen og i de avvikende 
fenotypene. En detaljert oversikt over den enkelte pasients legemiddelbruk i gruppen med 
variantalleler i CYP2D6-genet som kodet for avvikende fenotype ble utformet i tillegg til 
tabell 4.7 (vedlegg VII). 
Tabell 4.7: Bruk av legemidler som i betydelig grad omdannes av CYP2D6 blant den totale studiepopulasjonen og de 
inkluderte pasientene jamfør ulike avvikende fenotypegrupper. 
 
Det ble avdekket 21 legemiddelrelaterte problemer som konsekvens av at legemidlene 
omdannels i CYP2D6, fordelt på 18 av de 25 pasientene med avvikende fenotype av CYP2D6. 
Problemene var relatert til bruk av metoprolol (9 tilfeller), oksykodonhydroklorid (5 tilfeller), 
kodein (4 tilfeller), karvedilol (2 tilfeller) og tramadol (1 tilfelle), som vist i tabell 4.7. De 
resterende 7 pasientene som hadde avvikende fenotype av CYP2D6 hadde ikke registrerte 
legemidler i legemiddellistene som metaboliseres av CYP2D6.   
Det var blant annet et tilfelle med en pasient som var PM, og som var under palliativ 
behandling, med okstkodonhydroklorid som eneste smertelindrende legemiddel. På grunn av 
defekte CYP2D6-gener fikk ikke denne pasienten tilstrekkelig smertestillende behandling ved 
bruk av oksykodonhydroklorid, og den sviktende behandlingen ble registrert som et LRP.  
 
Virkestoff Antall 
brukere 
totalt 
(%) 
PM, n (%) IPM, n (%) IM, n  (%) UM, n (%) 
Metoprolol 57 (47,5) 5 (35,7) 3 (50) 1 (33,3) 0 (-) 
Karvedilol 5 (4,2) 0 (-) 1 (16,7) 1 (33,3) 0 (-) 
Kodein 12 (10,0) 3 (21,4) 0 (-) 0 (-) 1 (50) 
Oksykodonhydroklorid 14 (11,7) 3 (21,4) 1 (16,7) 0 (-) 1 (50) 
Tramadol 6 (5,0) 1 (7,1) 0 (-) 0 (-) 0 (-) 
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 Innleggelse som følge av LRP 4.6
Ved gjennomgang av pasienten, for å se om innleggelsesårsak kunne ha en mulig 
sammenheng med registrerte LRP, ble det funnet at 23 pasienter (19,2 %) hadde 
innleggelsesårsak som kunne ha en mulig sammenheng med LRP avdekket gjennom 
legemiddelgjennomgang. I 8 tilfeller (6,7 %) var det ikke mulig å ta en endelig beslutning om 
LRP kunne kobles til innleggelse på grunn av manglende/utilstrekkelig informasjon om 
pasientens sykdomsbilde.  89 pasienter (74,2 %) hadde innleggelsesårsak der det var 
usannsynlig at det var en sammenheng med legemiddelrelaterte problemer avdekket ved 
legemiddelgjennomgang. 
 
Figur 4.6: Fordeling av pasientene i studien fordelt i kategoriene usannsynlig, ikke mulig å vurdere og mulig 
sammenheng mellom innleggelsesårsak og LRP avdekket under legemiddelgjennomgang.  
 
Av de 23 tilfellene der innleggelsesårsak kunne ha en mulig sammenheng med LRP var det 5 
tilfeller (21,7 %) der de involverte legemidlene, eller den faktiske bruken av dem, ble 
avdekket gjennom legemiddelsamstemming. Kun legemidler der faktisk bruk, avdekket 
gjennom LMS, var avvikende og avgjørende for at legemiddelet ble klassifisert som et LRP 
ble tatt med i denne kategorien.   
 
 
Usannsynlig sammenheng
Ikke mulig å gjennomføre
vurdering
Mulig sammenheng
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4.6.1 Innleggelse som følge av genetisk avvikende CYP2D6-
fenotype  
Av de 25 pasientene som fikk påvist en CYP2D6-genotype som kodet for avvikende fenotype 
var det 4 pasienter (16 %) som ble behandlet med legemidler ved innkomst som kunne kobles 
til mulig sammenheng med innleggelsesårsak. To av disse pasientene hadde allerede LRP som 
hadde blitt vurdert å ha mulig sammenheng med innleggelsesårsak, mens de resterende to 
pasientene hadde LRP som var klassifisert som «usannsynlig sammenheng» med 
innleggelsesårsak frem til det ble gjennomgått resultatet fra den farmakogenetiske analysen. 
Blant de fire pasientene der avvikende CYP2D6-fenotype kunne ha en mulig sammenheng 
med innleggelsesårsak, var 1 UM, 1 IPM og 2 PM. De to pasientene, som ikke hadde 
avdekket LRP med mulig sammenheng med innleggelsesårsak før analysesvar fra CYP2D6-
genotyping forelå, var begge PM. Den ene av disse to pasientene ble innlagt med sterke 
ryggsmerter, som var kjent og behandlet før innleggelsen. Pasienten ble ved innkomst 
utelukkende behandlet med smertestillende preparater (oksykodonhydroklorid) som 
bioaktiveres gjennom CYP2D6, og han fikk dermed ikke smertelindrende effekt. Den andre 
pasienten ble innlagt med dyspné, hadde kjent KOLS, og ble behandlet med metoprolol 
200mg daglig mot hjertesvikt. Ved to defekte gener i CYP2D6 (PM) øker 
metoprololkonsentrasjonen med om lag fem ganger, noe som betyr at pasienten i realiteten ble 
eksponert for metoprolol før innleggelse i en dose tilsvarende 1000mg daglig. 
Hos 4 pasienter (16 %) av gruppen med avvikende CYP2D6-fenotype var det ikke nok 
informasjon tilgjengelig til å kunne ta en endelig vurdering på om legemidler omdannet av 
CYP2D6 kunne ha en mulig sammenheng med innleggelsesårsak. To av disse pasientene 
hadde LRP fra tidligere vurderinger som ble ansett å ha «usannsynlig sammenheng med 
innleggelsesårsak», de resterende to pasientene hadde manglende informasjon til å kunne ta 
en endelig beslutning på om LRP kunne ha en sammenheng med innleggelse.  
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5 Diskusjon 
I denne studien ble det avdekket at over 9 av 10 pasienter med kompleks behandling innlagt 
på Generell indremedisinsk sengepost (GIMS) ved OUS, Ullevål, hadde uoverensstemmelser 
i sine legemiddellister. Dette er en høyere pasientandel enn observert i tidligere studier ved 
samme sted, der uoverensstemmelser ble avdekket hos ca. 7 av 10 av pasienter (33, 62). En 
vesentlig forskjell mellom de to tidligere studiene og denne studien, er at inklusjonskriterier i 
sistnevnte studie omfattet bruk av minst 4 faste legemidler fra minimum 2 ATC-grupper ved 
innleggelse. I de to tidligere studiene ved GIMS, som ikke hadde krav til omfang/type 
legemiddelbruk, var gjennomsnittlig antall faste legemidler etter samstemming ca. 5 og 5,6 
ved innleggelse på sykehuset (33, 62). Til sammenligning var gjennomsnittlig antall faste 
legemidler ved innleggelse i denne studien ca. 9. En mer omfattende legemiddelbruk 
sammenlignet med de to forrige er derfor sannsynlig årsak til at en større andel pasienter 
hadde uoverensstemmelser i denne studien.  
Det ble i de tidligere studiene funnet median på 1 og 2 i antall uoverensstemmelser per pasient 
(33, 62), mens i denne studien var medianen 4. Ettersom antall faste legemidler var et 
inklusjonskriterium i denne studien er det grunn til å anta at kravet om antall faste legemidler 
var avgjørende for den høye forekomsten av uoverensstemmelser. Det ble, blant de inkluderte 
pasientene, funnet en signifikant korrelasjon mellom antall legemidler og antall 
uoverensstemmelser. Høyere antall legemidler i denne studien er derfor trolig årsaken til at 
det også ble avdekket flere uoverensstemmelser per pasient enn i de tidligere studiene på 
GIMS.  
Den mest frekvente typen uoverensstemmelse, som utgjorde ca. 40 % av de avdekkede 
tilfellene, var at pasientene hadde brukt et legemiddel før innleggelse som ikke var registrert i 
pasientkurven på sykehuset. Dette var også den mest frekvente typen av uoverensstemmelser i 
de tidligere studiene til Lea og Barstad, der denne kategorien utgjorde ca. 50 % av totalt antall 
uoverensstemmelser som ble avdekket (33, 62). Dette viser at en stor andel av 
uoverensstemmelser som avdekkes ved legemiddelsamstemminger omhandler legemidler som 
ikke er registrert ved innleggelse på sykehuset. Manglende informasjon om legemidler brukt 
før innleggelse kan potensielt føre til behandlingssvikt ved allerede behandlede sykdommer 
som kan få alvorlige konsekvenser for pasienten. Det ble ikke utført relevansvurdering av 
identifiserte uoverensstemmelser i denne studien. Det er derfor ikke mulig å si hvor mange av 
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uoverensstemmelsene som potensielt kunne ført til økt sykelighet eller død, dersom faktisk 
bruk ikke hadde blitt avdekket gjennom legemiddelsamstemming. Dersom legemiddelliste 
registrert ved innleggelse er basert på liste fra fastlege er det fare for at legemidler som er 
forskrevet av annen lege, eller som er kjøpt respetfritt, ikke kommer med i pasientkurven på 
sykehuset. En tidligere studie utført på primærapotek viste at en stor andel pasienter får 
forskrevet legemidler fra minst to ulike leger (6). Legemiddelliste fra fastlegen kan derfor, i 
enkelte tilfeller, ikke være tilstrekkelig alene for å kartlegge pasientens faktiske 
legemiddelbruk før innleggelse.  
I studien ble det undersøkt i hvilken grad antallet faste legemidler i ATC-grupper på første 
nivå endret seg fra før til etter utført legemiddelsamstemming. Det var størst økning i ATC-
gruppe A: «Fordøyelsesorganer og stoffskifte». Etter samstemming viste det seg at de 120 
pasientene totalt hadde brukt 52 flere legemidler i denne ATC-gruppen enn det som var 
registrert i legemiddellistene på sykehuset ved innkomst. Dette kan skyldes at mange av 
legemidlene som hadde blitt brukt fra denne gruppen selges reseptfritt på apotek. Dersom 
legemiddelet er kjøpt uten resept er det kun pasienten selv som har grunnlag for å vite hvilke 
preparater som har blitt brukt, med mindre pasienten opplyser fastlege, og eventuelt annet 
helsepersonell, om dette. Hvis legemiddellisten som blir registrert ved innleggelse på 
sykehuset tar utgangspunkt i fastlegens forskrivninger er det en stor risiko for at denne 
gruppen legemidler ikke blir avdekket. Legemidlene som ble avdekket i ATC-gruppe A var i 
hovedsak legemidler brukt i behandling mot treg mage/forstoppelse. Ved manglende 
informasjon om bruk av legemidler i denne kategorien kunne klinisk konsekvens blitt at 
pasientene opplevde forstoppelsesplager under sykehusoppholdet. I tilfeller der pasientene 
hadde opplevd forstoppelsesproblematikk ville det mest sannsynlig ha blitt oppdaget av 
helsepersonell på sykehuset, og aktuell behandling ville blitt startet opp. Likevel vil avdekket 
bruk av legemidler i ATC-gruppe A, gjennom legemiddelsamstemming, kunne forebygge 
unødvendige plager for pasienten under sykehusoppholdet.  
 
Det ble videre undersøkt om det var forskjeller i antall uoverensstemmelser hos pasienter som 
anvendte multidose før innleggelse sammenlignet med de som ikke hadde brukt multidose. 
Hypotesen var at multidose-pasienter hadde bedre oversikt over sine legemidler ved 
innkomst, og dermed færre uoverensstemmelser enn andre pasienter. Det ble ikke funnet en 
signifikant forskjell i antall uoverensstemmelser mellom de to gruppene (p=0,27), men det ble 
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observert en tendens til at de som brukte multidose hadde færre uoverensstemmelser enn de 
som ikke hadde anvendt multidose før innleggelsen, med ca. ett avvik mindre i gjennomsnitt 
(median =1) per pasient. Det var stor variasjon i størrelse på de to gruppene som ble 
sammenlignet (26 multidosebrukere vs. 94 ikke-brukere), og kombinert med en stor spredning 
i antall uoverensstemmelser innad i de to gruppene, kan dette ha ført til at forskjellen som ble 
funnet ikke var statistisk signifikant. Observasjonen samsvarer imidlertid med en tidligere 
studie, der det ble funnet en signifikant nedgang i antall uoverensstemmelser etter at 
multidose ble innført (14). En annen norsk studie av Bakken og medarbeidere fant 
uoverensstemmelser i legemiddellistene hos ca. 1/4 av multidosebrukere (13), som er 
vesentlig lavere enn i denne studien der minst én uoverensstemmelse ble identifisert hos 
samtlige av multidosebrukerne. Mens studien til Bakken et al. sammenlignet ordinasjonskort 
fra multidoseapotek og fastlegens legemiddelliste for å avdekke uoverensstemmelser ble det i 
denne studien både avdekket uoverensstemmelser knyttet til bruk av resptfrie legemidler og 
reseptbelagte legemidler. Uansett viser vår studie at multidosebrukere også har risiko for 
uoverensstemmelser, så legemiddelintervju bør utføres hos denne pasientgruppen, i likhet 
med andre pasienter, for å sikre en komplett oversikt over deres legemiddelbruk ved 
sykehusinnleggelse.  
 
Kliniske farmasøyter utførte legemiddelgjennomgang på samtlige pasienter som deltok i 
studien, som en del av doktorgradstudien til Marianne Lea. Det ble registrert 1359 potensielle 
legemiddelrelaterte problemer (LRP) i disse legemiddelgjennomgangene. I alt 99 (7,3 %) av 
de identifiserte LRP var knyttet til bruken av legemidler avdekket gjennom 
legemiddelsamstemmingene. Dette funnet illustrer godt at det er nødvendig å utføre 
samstemming i forkant av legemiddelgjennomgang for å sikre at potensielle LRP oppdages i 
så stor grad som mulig.  
I 2002 ble det utført en studie på fem sykehus i Norge for å avdekke LRP hos 
sykehuspasienter. Studien fant LRP hos 4 av 5 pasienter som deltok i studien (37). I vår studie 
ble det avdekket ett eller flere LRP hos samtlige pasienter som ble inkludert. Dette på at en 
stor andel av sykehuspasienter i Norge har LRP, men det er begrenset kunnskap her til lands 
hvor hyppig påviste LRP faktisk er en mulig årsak til selve innleggelsene hos ulike 
pasientgrupper. Det ble derfor i denne studien vurdert om LRP oppdaget gjennom 
legemiddelgjennomgang kunne ha en mulig sammenheng med innleggelsesårsak.  
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I ca. 20 % av tilfellene vurderte den tverrfaglige arbeidsgruppen at LRP kunne ha mulig 
sammenheng med innleggelsesårsaken(e). I 5 av i alt 25 tilfeller der LRP ble vurdert som 
mulig sammenheng med innleggelsesårsak var bruken av ett eller flere av de involverte 
legemidlene avdekket gjennom legemiddelsamstemming. Dette viser at 
legemiddelsamstemming kan bidra med informasjon av stor betydning for behandlende lege å 
ha være klar over ved vurdering av pasientens helsetilstand og behandling.  
En tidligere studie har anslått at om lag 10 % av sykehusinnleggelser av eldre i Norge skyldes 
LRP (42). Studier fra indremedisinske sengeposter i Norge og Sverige indikerer videre at ca. 
5-10 % av sykehusinnleggelser skyldes feil legemiddelbruk (1). I denne studien ble det funnet 
en høyere andel pasienter der innleggelsesårsak(er) ble koblet som mulig sammenheng med 
LRP enn tidligere studier viser. Forskjellen mellom studiene kan skyldes ulike instrumenter, 
prosedyrer og «krav» for å vurdere en årsakssammenheng. Blant annet opererte vi i denne 
med «mulig» sammenheng som definisjon på positivt funn, mens tidligere studier ofte har 
benyttet «sannsynlig» sammenheng som definisjonsgrunnlag. En høyere andel pasienter med 
positiv årsakssammenheng mellom LRP og innleggelse i vårt materiale kan imidlertid også 
skyldes inklusjon av pasienter med mer kompleks legemiddelbehandling enn i tidligere 
studier. Pasientene som deltok i denne studien var spesielt utsatt for LRP, ettersom det var et 
krav om minst fire faste legemidler fra minst to ulike ATC-grupper ved innleggelse, som 
medførte mange lange og komplekse legemiddellister. Uavhengig av forskjellene mellom 
studiene, er det liten tvil om at en betydelig andel av sykehusinnleggelser kan forebygges 
dersom legemiddelbehandlingen hos eldre regelmessig gjennomgås og kvalitetssikres.  
  
Det ble avdekket at ca. 1 av 5 pasienter hadde en CYP2D6-genotype som koder for avvikende 
fenotype/metabolisme via dette enzymet. Hos 18 av disse pasientene (n=25) ble det avdekket i 
alt 21 LRP som følge av avvikende CYP2D6-fenotype. Fira av pasientene hadde LRP som 
følge av avvikende CYP2D6-fenotype som ble antatt å ha mulig sammenheng med 
innleggelsesårsak. Hos to av pasientene hadde ikke den mulige koblingen blitt avdekket 
dersom farmakogenetisk analyse ikke hadde blitt utført. Dette illustrerer at informasjon om 
CYP2D6-genotype, og eventuell annen farmakogenetisk informasjon, kan være verdifull i 
vurdering av den medikamentelle behandlingen til eldre pasienter som legges inn på sykehus. 
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Det er kjent at ca. 7-10 % av hvit europeisk befolkning er homozygote bærere av mutasjoner i 
CYP2D6-genet, som koder for inaktiv enzymfunksjon og dermed resulterer i en PM-fenotype 
(48). I pasientgruppen som deltok i denne studien ble det funnet at ca. 12 % var PM av 
CYP2D6 (95 % konfidensintervall 7-19 %), altså en del høyere enn forventet hyppighet i 
europeiske befolkningsgrupper av kaukasisk avstamming. Selv om den inkluderte 
studiepopulasjonen er av relativt begrenset størrelse, kan dette funnet tyde på at pasienter som 
legges inn på GIMS har en overhyppighet av personer med CYP2D6 PM-fenotype 
sammenlignet med den generelle norske befolkningen. En mulig forklaring er at eldre 
personer med et komplekst sykdomsbilde og mange legemidler, hvorav CYP2D6 
metaboliserer en vesentlig andel, har større sannsynlighet for å få LRP og bli innlagt på 
sykehus, dersom de uttrykker en CYP2D6 PM-fenotype. Denne spekulasjonen er basert på en 
interessant observasjon, som bør undersøkes nærmere, siden bruk av farmakogenetiske 
analyser potensielt kan styrke informasjonsgrunnlaget og de faglige vurderingene som gjøres i 
forbindelse med legemiddelgjennomganger. 
 
En begrensning ved denne studien er mulighet for misforståelser i kommunikasjon mellom 
pasient og masterstudent ved utførelse av legemiddelintervju. Dersom pasient har misforstått 
spørsmål som ble stilt, eller masterstudent har feiltolket svar, vil legemiddelopplysninger 
funnet ved legemiddelsamstemming kunne avvike fra pasientens faktiske legemiddelbruk. 
Dette kan ha ført til feilregistrering av uoverensstemmelser, men sannsynligheten for dette 
anses generelt som relativt liten. 
Det ble videre ikke utført relevansvurderinger av avdekkede uoverensstemmelser. Funn av 
uoverensstemmelser i denne studien kan derfor ikke illustrere alvorligheten av 
uoverensstemmelser utover de som ble koblet til mulig sammenheng med innleggelsesårsak.  
Totalt 8 av pasientene i denne studien manglet tilstrekkelig informasjon fra pasientjournal etc. 
til å kunne utføre vurderinger av om det var en mulig årsakssammenheng mellom LRP og 
innleggelse. Alle vurderingene av LRP som mulig innleggelsesårsak(er) ble utført på samme 
tidspunkt, etter at innsamling av pasientdata var ferdig. Dersom vurderingene hadde blitt 
utført fortløpende gjennom studieperioden, kunne det imidlertid blitt innhentet nødvendig 
informasjon for å kunne ta en endelig vurdering, men av praktiske årsaker lot ikke det seg 
gjøre. 
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Resultatene i denne studien viser at det et stort behov for å forbedre sikkerheten rundt 
registrering av riktige legemiddellister ved innleggelse på OUS, Ullevål. Dette indikerer at 
utførelse av legemiddelsamstemming fortsatt burde være et viktig satsingsområde for å sikre 
totaloversikt over pasientens faktiske legemiddelbruk før innleggelse. Ved registrering av 
legemiddelliste til den enkelte pasient på mottaket bør det opprettes bedre rutiner på å samle 
inn tilstrekkelig og riktig informasjon om pasientens legemiddelbruk. I denne studien ble 
IMM-modellen brukt ved både legemiddelsamstemming og legemiddelgjennomgang. 
Hyppigheten av funn av uoverensstemmelser og potensielle legemiddelrelaterte problemer 
viser at anvendelse av en standardisert arbeidsmodell er nyttig for å sikre rett og sikker 
legemiddelbruk hos pasienter innlagt på sykehus.  
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6 Konklusjon 
Det ble i denne studien avdekket uoverensstemmelser hos over 9 av 10 pasienter med 
kompleks behandling innlagt på Generell indremedisinsk sengepost, OUS, Ullevål. Dette 
viser at pasienter med fire eller flere faste legemidler har høy risiko for uoverensstemmelser i 
journalført legemiddelliste ved sykehusinnleggelse. Klinisk relevans av uoverensstemmelsene 
ble ikke vurdert i studien, men det at ca. 7 % av totalt 1359 LRP ble avdekket av klinisk 
farmasøyt som følge av oppklarte uoverensstemmelser, illustrerer betydningen av korrekt 
registrering av legemiddelliste ved sykehusinnleggelse.   
Det ble vurdert at LRP avdekket av klinisk farmasøyt kunne ha en mulig sammenheng med 
innleggelse hos 25 av de 120 pasientene som deltok i studien (20,8 %). Hos 5 av pasientene 
ble legemidler involvert i LRP koblet til innleggelse oppdaget gjennom 
legemiddelsamstemming. Dette støtter at uoverensstemmelser kan ha stor klinisk betydning, 
ikke bare for legemiddelbehandlingen i seg selv, men også for å sikre at viktige LRP blir 
oppdaget og håndtert i forbindelse med sykehusinnleggelser.  
To av innleggelsesårsakene ble vurdert å kunne ha en mulig kobling til avvikende 
legemiddelmetabolisme via enzymet CYP2D6, som ble påvist på bakgrunn av 
farmakogenetisk analyse. I pasientpopulasjonen ble det videre observert en høyere andel av 
personer med genetisk betinget fravær av CYP2D6-metabolisme sammenlignet med 
normalbefolkningen, noe som potensielt kan reflektere at eldre med medfødt fravær av 
CYP2D6-funksjon har økt sannsynlighet for å bli innlagt på sykehus grunnet LRP. Samlet 
indikerer disse funnene at informasjon om CYP2D6-genotype, og eventuell annen 
farmakogenetisk informasjon, kan være verdifull i vurdering av den medikamentelle 
behandlingen til eldre pasienter som legges inn på sykehus.  
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Vedlegg IV: Prosedyre for IMM-legemiddelsamstemming 
 
 
1. Hensikt 
Kvalitetssikring av pasienters legemiddelliste ved skifte av omsorgsnivå eller behandlingsenhet for 
å sikre en legemiddelliste som samsvarer med faktisk bruk før innleggelse.  
 
2. Omfang 
Prosedyren skal følges ved samstemming av legemiddellister for eksempel ved innleggelse på 
sykehuset og alltid før en legemiddelgjennomgang gjennomføres. Prosedyren omfatter 
legemiddelintervju (LMI), som gjennomføres med pasienter som selv håndterte legemidlene sine 
før innleggelse og aktuell legemiddelliste (AL) som innhentes for pasienter som ikke håndterte 
legemidlene sine selv før innleggelse. 
 
3. Definisjon 
Legemiddelsamstemming: En metode for å unngå legemiddelfeil ved forflytning av pasient i 
helsevesenet. En komplett oversikt over legemidler pasienten bruker skal identifiseres etter 
innhenting av informasjon fra ulike og best mulige kilder. Uoverensstemmelser mellom 
legemidler forordnet og den komplette legemiddellisten skal kommuniseres og dokumenteres for 
at legemiddelsamstemmingen skal være fullstendig. 
AL = Aktuell legemiddelliste; legemiddelliste som innhentes fra relevant omsorgsnivå ansvarlig 
for legemiddelhåndtering for pasienter som før innleggelse ikke håndterte legemidlene sine selv. 
LMI = Legemiddelintervju; intervju om bruk av legemidler før innleggelse med pasienter som før 
innleggelse håndterte legemidlene sine selv. 
Uoverensstemmelse: En forskjell mellom legemiddellisten framskaffet gjennom 
legemiddelsamstemming og legemiddellisten registrert av lege ved en pasients innleggelse. 
LMG = Legemiddelgjennomgang; En systematisk fremgangsmåte for å kvalitetssikre den enkelte 
pasients legemiddelbruk for å ivareta effekt og sikkerhet. 
  
4. Ansvar 
Farmasøyter som utfører legemiddelsamstemming skal følge denne prosedyren. 
 
5. Beskrivelse 
 
5.1. Generelt om føring av skjemaet ” Tje-IMM-Samstemming-skjema” 
Fyll ut {{EQSDocument 6531} <Skjema for legemiddelsamstemming> som beskrevet 
nedenfor.} 
Understreket tekst angir hvordan skjemaet fylles ut. 
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Avhaking/avkryssing brukes gjennomgående i hele prosedyren som følgende:  
Hake () betyr: Pasient er spurt, men ingen problemer funnet  
Kryss (x) betyr: Pasient er spurt og problem er funnet/kommentar gitt (husk dokumentasjon av 
problem/kommentar)  
Åpen rubrikk betyr: Pasient er ikke spurt 
 
5.2. Forberedelse  
Fyll ut avdeling/gruppe, sengenummer, pasientens navn og fødselsdato. Dokumentér også om 
pasienten håndterer legemidlene sine selv eller ikke under ”Informasjon fra journal, Sosial info”. Hvis 
pasienten mottar legemidlene i multidose hakes det av for dette. 
 
Dokumentér på skjemaet under ”Informasjon fra journal” informasjon som innhentes fra journal 
angående innleggelsesårsak og tidligere diagnoser. Under i samme rubrikk dokumenteres sosial 
informasjon som for eksempel boform, livssituasjon, hørsel og annet som kan være av nytte for 
gjennomføring av intervjuet. Eventuelt kan disse opplysningene dokumenteres i 
{{EQSDocument 6555} <skjema for legemiddelgjennomgang>} og medbringes ved intervjuet.  
 
Fyll ut informasjon fra legemiddelkurven (inkl. legemiddelnavn, -form, styrke og dosering), under 
hhv. kolonnene ”Legemiddel, administrasjonsform, styrke” og ”Dosering”, ved hjelp av doseringskoder 
iht. tabellen under. Dokumentèr alle legemidler som pasienten har fått siden innleggelsen. 
Legemidler som ble startet og seponert i tiden mellom innleggelse og intervjuet (f.eks. 
engangsdoser) kan sløyfes. 
 
Doseringskoder 
Dosering Kode 
1 tablett daglig 1x1 
1 tablett morgen og kveld 1x2 
2 tabletter morgen 2+0 
2 tabletter morgen og kveld 2+2 (eller 2x2) 
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1 tablett 3 ganger daglig 1x3 
1 tablett 4 ganger daglig 1x4 
1 tablett til kvelden 0+1 
1 tablett til natten 1 tn 
1 tablett morgen 1+0 
1 tablett midt på dag 0+1+0 
1 tablett morgen, middag og 2 tabletter kveld 1+1+2 
1 tablett inntil 3 ganger daglig 1→ x 3 
1 tablett ukentlig 1 u 
Ved behov vb. 
Etter liste/ordinasjon e.l./e.o. 
Bilateralt bil 
Mandag, tirsdag, onsdag, torsdag, fredag, lørdag, søndag man, tir, ons, tor, fre, 
lør, søn, 
Høyre/venstre øye h/v øye 
Nullet 0 
Seponert S 
 
De legemidlene som pasienten stod på ved innleggelse markeres med en pil (→) i kolonnen ”Dat 
IN”. For legemidler som er startet under innleggelsen dokumenteres dato for oppstart i ”Dat 
IN”. Legemidler som er blitt nullet eller seponert merkes med henholdsvis 0 eller S i 
kommentarfeltet i parentes, tidligere dosering noteres i kolonnen ”Dosering” og dato for 
seponering skrives i kolonnen ”Sep Dato”. 
 
5.3. Utføring av legemiddelintervju med pasienten 
Det utføres et legemiddelintervju (LMI) for pasienter som selv håndterte legemidlene sine før 
innleggelse, se {{EQSDocument 6530} <Arbeidsbeskrivelse for utføring av legemiddelintervju 
>}. Ved behov kan man innhente supplerende opplysninger fra f.eks. hjemmesykepleie, apotek, 
fastlege og/eller pårørende. Det er nødvendig å innhente pasientens samtykke før innhenting av 
disse opplysningene. 
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Informasjon innhentet fra andre kilder dokumenteres i rubrikkene under ”Dosering*” og eventuell 
tilleggsinformasjon i kommentarfeltet eller under ”Informasjon under legemiddelsamstemmingen”. 
Markér øverste rubrikk under ”Dosering*” med en forkortelse for hvor informasjonen kommer 
fra: P (pasient), PR (Pårørende), F (fastlege), S (spesialist), M (multidose) FP (FarmaPro), KHT 
(kommunehelsetjenesten), J (EPJ – sykehusjournal). Hvis pårørende blir brukt som 
informasjonskilde noteres pårørendes relasjon til pasienten. 
 
Dersom man har behov for å hente ut legemiddelinformasjon fra apotek, må man be pasienten 
om samtykke for dette. Etterspør pasienten hvilket apotek vedkommende oftest bruker og noter 
navnet på apoteket i skjemaet nederst til høyre. Ved uthenting av informasjon fra FarmaPro kan 
man notere dato for- og mengde av pasientens siste uthenting av gjeldende preparat(er). 
 
Signér og datér for utført legemiddelintervju i rubrikken ”Utført”, og hak av i boksen ”LMI” 
øverst i høyre hjørne. Det hakes av for LMI så lenge man har snakket med pasienten vedrørende 
hans/hennes legemidler og håndtering av disse. 
 
5.4. Utføring av aktuell legemiddelliste 
For pasienter som selv ikke håndterte legemidlene sine før innleggelse, innhentes en aktuell 
legemiddelliste (AL) fra relevant omsorgsnivå, som omfatter en legemiddelliste fra f.eks. 
hjemmesykepleie, multidoseapotek, sykehjem, fastlege og/eller apotek. Be om å få 
legemiddellisten tilsendt skriftlig f.eks. via faks, påfør dato og signatur, og legg deretter en kopi 
blant pasientens papirer. Evt. kan det utføres et legemiddelintervju per telefon med relevant 
omsorgsnivå. Dersom pasienten fikk hjelp av pårørende til legemiddelhåndtering før innleggelse, 
kan denne intervjues ved tillatelse fra pasient. Husk å notere pårørendes relasjon til pasienten. 
 
Informasjon innhentet fra andre kilder dokumenteres i rubrikkene under ”Dosering*” og eventuell 
tilleggsinformasjon i kommentarfeltet eller under ”Informasjon under legemiddelsamstemmingen”. 
Markér øverste rubrikk under ”Dosering*” med en forkortelse for hvor informasjonen kommer 
fra: P (pasient), PR (Pårørende), F (fastlege), S (spesialist), M (multidose) FP (FarmaPro), KHT 
(kommunehelsetjenesten), J (EPJ – sykehusjournal). Hvis pårørende blir brukt som 
informasjonskilde noteres pårørendes relasjon til pasienten.  
 
 Signér og datér for utført aktuell legemiddelliste i rubrikken ”Utført”, og hak av i boksen ”AL” 
øverst i høyre hjørne. 
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5.5. Uoverensstemmelser 
Ved uoverensstemmelser mellom legemiddelkurven og informasjon fra legemiddelintervju eller 
aktuell legemiddelliste, markeres avviket med rød ring rundt dosering, styrke eller legemiddel (se 
viste eksempler med tilhørende forklaring nedenfor). 
 
      Dosering* 
Eks Dat 
IN 
Legemiddel, administrasjonsform, styrke Dosering Kommentar Sep 
Dato 
P   
1.  Paracet                      po                      500mg 1x3   1x4   
2.  Albyl-E                     po                      160mg 1+0 P: 75mg  1+0   
3.  Sobril                        po               10mg 1x3      
4.  Zantac                      brusetab.  P: 150mg  1x2   
 
Eks. 1: Informasjonskilden (i dette eksemplet pasienten) oppgir en annen dosering enn angitt i legemiddelkurve. 
Eks. 2: Informasjonskilden (i dette eksemplet pasienten) oppgir en annen styrke enn angitt i legemiddelkurve. 
Eks. 3: Informasjonskilden (i dette eksemplet pasienten) oppgir å ikke bruke et preparat (i dette eksemplet Sobril) som oppført 
i legemiddelkurve. 
Eks. 4: Informasjonskilden (i dette eksemplet pasienten) oppgir bruk av et preparat (i dette eksemplet Zantac) som ikke er 
oppført i legemiddelkurve. 
 
Uoverensstemmelser diskuteres med lege snarest og dokumenteres i skjema for 
legemiddelgjennomgang. Oppdaterte legemidler/doseringer etter diskusjon med lege 
dokumenteres i rubrikken ”Resultat” i skjemaet for legemiddelgjennomgang. 
 
6. Makulering av skjema for legemiddelsamstemming 
Skjemaet makuleres innen 30 dager etter at pasienten er utskrevet. 
 
7. Kilder 
1.  Helsepersonelloven: Lov 2. juli 1999 nr 64, § 22 Samtykke til å gi informasjon; § 25 
Opplysninger til samarbeidende helsepersonell; § 45 Utlevering og tilgang til journal og 
journalopplysninger 
2. Helsepersonells taushetsplikt. Vern av pasientens integritet i muntlig kommunikasjon mellom 
pasient og helsepersonell. Rundskriv, Helsedirektoratet IS-6/2010 
3. Prosedyre for legemiddelsamstemming, SHA Midt-Norge 2011 
4. Veileder om legemiddelgjennomganger. Helsedirektoratet IS-1998, utgitt 2012. 
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Vedlegg V: Registreringsskjema uoverensstemmelser 
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Vedlegg VI: Registreringsskjema legemiddelgjennomgang 
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Vedlegg VII: Detaljert tabell over pasienter med CYP2D6-mutasjoner og 
legemiddelbruk 
 
Genotype Fenotype Sustrat(er) Dose Innleggelsesårsak Aktuell 
journal 
info 
Mulig 
sammenheng 
med 
innleggelse  
*5/*9 IM Karvedilol 25mgx2 Hjertesviktforverring - 0(1) 
*1/*1X2 UM Kodein 30mgx3 Funksjonssvikt Fall før 
innleggelse 
1 
*4/*4 PM - - Funksjonssvikt/ 
brystsmerter 
- 0 
*4/*41 IPM Metoprolol 25mgx1 Bradykardi - 1 
*4/*4 PM - - Cancer - 0 
*4/*4 PM Kodein 30mgx2 Patologisk fraktur - 0 
*4/*4 PM Metoprolol 75mgx1 Vissen arm, usikker 
årsak 
- 0(1) 
*4/*41 IPM - - Pneumoni?/ LE? - 0 
*1/*1x2 UM Oksykodon-
hydroklorid 
10mgx2 
+ 10mg 
v.b. 
Myelomatose - 0 
*4/*4 PM Oksykodon-
hydroklorid 
10mgx2 
+ 5mg 
v.b 
Ryggsmerter - 1 
*4/*4 PM Oksykodon-
hydroklorid 
5mgx5 Erysipelas - 0 
*4/*4 PM - - Dyspné - 0 
*4/*4 PM Kodein 30mgx4 Hyperglykemi - 0 
Tramadol 100mgx3 0 
*3/*41 IPM Metoprolol 150mgx1 Erysipelas Sinusarrest-
historikk 
0 
*4/*4 PM Metoprolol 200mgx1 Dyspné - 1 
Kodein 30mgx2 0 
*3/*41 IPM Karvedilol 25mgx2 Infeksjon, ukjent 
fokus 
- 0 
*4/*5 PM Metoprolol 150mgx1 Hjertesviktforverring - 0(1) 
*5/*9 IM - - Hematologisk 
malignitet, 
hyperkalemi 
- 0 
*9/*41 IPM Oksykodon- 
hydroklorid 
20mgx2+ 
5mgx2-3 
v.b 
Myelomatose - 0 
*4/*5 PM Metoprolol 100mgx1 DVT/ erysipelas Palliativ 
behandling 
0 
Oksykodon-
hydroklorid 
20mgx2 
+ 5mg 
v.b. 
0 
*41/*4 IPM Metoprolol 50mgx1 Hjertesviktforverring - 0(1) 
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*41/*41 IM Metoprolol 12,5mg 
x1 
Dehydrering/ DVT? 
/ Pneumoni? 
- 0 
*4/*5 PM Metoprolol 150mgx1 Brystsmerter - 0 
*4/*5 PM - - Brystsmerter - 0 
*4/*4 PM - - Dyspné - 0 
 
 
 
Mulig sammenheng med innleggelse: 
0 =  Usannsynlig sammenheng 
0(1) = Mangler data for å kunne vurdere eventuell sammenheng 
1 =  Mulig sammenheng 
 
 
